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Pilze oder auch Mycetes, Fungi sind der Gruppe der eukaryoten Mikroorganismen zuzu-
ordnen und bilden hierbei ein eigenes Unterreich (Subregnum Mycobionta). Der Ent-
wicklungsbeginn der Eukarya liegt ca. 1 Mrd. Jahre zurück.  
Die Morphologie der Pilze ist einfacher als die der Tiere, allerdings komplexer als die 
Morphologie der Bakterien. Pilze besitzen einen Zellkern und weitere Zellorganellen wie 
Mitochondrien, einen Golgi-Apparat und ein endoplasmatisches Retikulum. Die Zell-
wand der Pilze besteht aus miteinander vernetzten komplexen Kohlenhydraten, u.a. 
Chitin, Glukanen und Mannan, die der Zelle mechanische Stabilität verleihen. Die zum 
Zellinneren gelegene Zellmembran besteht wie beim Menschen aus einer Phospholipid-
doppelschicht, allerdings mit dem Unterschied, dass bei den Pilzen zusätzlich der Be-
standteil Ergosterol eingebaut wird. Dieser und weitere Unterschiede zwischen der Be-
schaffenheit der Pilzzelle und dem Aufbau der menschlichen Zelle stellen wesentliche 
Angriffspunkte in der aktuellen antimykotischen Therapie dar. 
Pilze ernähren sich heterotroph, indem sie Enzyme sezernieren, mit denen sie verwert-
bare Nährstoffe aus dem sie umgebenden Substrat lösen können und durch ihre Zell-
wand hindurch aufnehmen können (Groß 2009: 139; Suerbaum et al. 2016: 609). 
Die Vermehrung der Pilze kann sexuell mittels Meiose stattfinden, dann spricht man von 
Fungi perfecti oder teleomorphen Pilzen. In vielen Fällen findet die Fortpflanzung aller-
dings asexuell mittels Mitosporen statt, in diesem Fall spricht man von Fungi imperfecti 
bzw. anamorphen Pilzen (Suerbaum et al. 2016: 610). Bei einer Vielzahl von Pilzen, v.a. 
den humanpathogenen Myceten, ist das perfekte Stadium bislang nicht bekannt, sodass 
sie in die Klasse der Deuteromyceten (Fungi imperfecti) eingeordnet werden (Groß 
2009: 140).  
Die humanpathogenen Pilze können nach dem DHSB System eingeteilt werden in Der-
matophyten, Hefepilze, Schimmelpilze und biphasische Pilze. Die meisten Vertreter der 
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humanpathogenen Pilze führen nur bei immungeschwächten Personen zu opportunisti-
schen Infektionen, dies gilt besonders für Hefe- und Schimmelpilze. Dermatophyten hin-
gegen können auch bei Immunkompetenten zu Pilzinfektionen führen (Groß 2009: 139). 
1.2 Dermatophytosen  
Dermatophyten sind die Erreger der Dermatophytosen, die auch als Tinea bezeichnet 
werden und Infektionen der verhornten Haut, Haare oder Nägel beschreiben (Hof und 
Dörries 2014: 475). Die taxonomische Einteilung der Dermatophyten wurde erstmalig 
1841 anhand von Studien von Robert Remak und David Gruby vorgenommen. Seit 1934 
erfolgte die Einteilung in 3 unterschiedliche Gattungen: Microsporum, Epidermophyton 
und Trichophyton. Gemeinsam ist diesen 3 Gattungen die klinische Entität, der sich mak-
roskopisch ähnlich präsentierenden Hautinfektionen. Ausschlaggebendes Unterschei-
dungsmerkmal stellte früher v.a. die mikroskopisch sichtbare Morphologie der Makro-
konidien dar (Suerbaum et al. 2016: 631). Die Einteilung der Dermatophyten anhand 
morphologischer Merkmale in vitro zeigte sich als valides diagnostisches Instrument bei 
frischen Isolaten. Rückblickend wies dieses Verfahren allerdings deutliche Schwächen 
gegenüber heutiger genetischer Diagnostik auf, da es aufgrund rascher Degeneration 
und Mutation häufig zu fälschlicher Einteilung mutierter Dermatophyten in eigenstän-
dige Taxa kam. Bevor allerdings genetische Diagnostik eingesetzt werden konnte, etab-
lierten Weitzman et al. weitere diagnostische Parameter zur Identifikation und Klassifi-
kation der Dermatophyten wie die Fähigkeit des Stammes essentielle Vitamine aus der 
Agarplatte aufzunehmen, die Wachstumstemperatur sowie die Fähigkeit Gelatine zu 
verflüssigen. Eine weitere Möglichkeit Dermatophyten zu klassifizieren ist die Einteilung 
anhand ihres natürlichen Habitats. Hierbei können 3 Gruppen unterschieden werden: 
anthropophile, zoophile und geophile Dermatophyten. Diese Einteilung ist von erhebli-
cher klinischer Relevanz, da Infektionen von Menschen durch anthropophile Dermato-
phyten meist mild und chronisch verlaufen, während zoophile und geophile Dermato-
phyten beim Menschen akute, hochentzündliche Infektionen auslösen. De Hoog et al. 
konnten anhand genetischer Analysen neue Erkenntnisse gewinnen und stellten eine 
auf diesen Erkenntnissen basierende neue taxonomische Einteilung vor. Die resultie-
rende phylogenetische Einteilung zeigte in einigen Bereichen Übereinstimmung mit der 
1 Einleitung 3 
 
bisherigen etablierten Einteilung der Dermatophyten. Allerdings zeigten die Analysen 
auch Erkenntnisse, die zu Abweichungen von der bisherigen Einteilung führten. So klas-
sifiziert die neue Einteilung von de Hoog et al. die Dermatophyten in die Gruppen: 
Trichophyton, Epidermophyton, Nannizzia, Microsporum, Lophophyton, Arthroderma 
sowie Ctenomyces. Zudem wurden 2 neue Gattungen vorgestellt: Guarromyces und Pa-
raphyton (de Hoog et al. 2017: 5–13).  
Abhängig von der Lokalisation einer Tinea wird diese genauer bezeichnet: Tinea pedis 
(Infektion des Fußes), Tinea manum (Infektion der Hand), Tinea inguinalis (Infektion der 
Leiste), Tinea corporis et faciei (Infektion der lanugobehaarten Haut und des Gesichtes), 
Tinea unguium etc. Beim Befall der Nagelplatten von Hand- und Fußnägeln spricht man 
auch von Onychomykosen. Die von Dermatophyten verursachten Infektionen variieren 
in ihrer Ausprägung von mild verlaufenden bis zu sehr selten schwer verlaufenden In-
fektionen. Der Krankheitsverlauf ist hierbei abhängig von der Immunkompetenz des 
Wirtes auf Stoffwechselprodukte des Pilzes, der Virulenz des Stammes bzw. der Spezies, 
der anatomischen Lokalisation der Infektion sowie lokalen Umweltfaktoren (Weitzman 
und Summerbell 1995: 240). Das klinische Hauptproblem bei Dermatophytosen stellt 
allerdings weniger die Gefährlichkeit der Erkrankung durch besondere Krankheits-
schwere als vielmehr der oft chronische Verlauf mit möglichen daraus resultierenden 
Folgen dar. So ist besonders die Infektion der Nagelplatte durch Dermatophyten eine 
chronische Angelegenheit, da der ausgereifte Nagel keinen Anschluss an die Blutzirkula-
tion hat und somit kein Kontakt zu Zellen der natürlichen Immunabwehr zustande kom-
men kann. Eine mögliche Selbstheilung des Organismus durch schnelleres distales 
Wachsen des Nagels als proximales Penetrieren durch den Dermatophyten ist äußerst 
selten, da meist ältere Menschen mit trophischen Störungen und damit einhergehen-
dem verzögertem Nagelwachstum betroffen sind (Brasch 2010: 784).  
Nach einer 2008 veröffentlichten Studie ist T. rubrum seit den 1950er Jahren der häu-
figste Erreger von Dermatophytosen in Deutschland sowie in Nord- und Zentraleuropa 
und ist für bis zu 90% der Dermatophytosen verantwortlich (Seebacher et al. 2008). Die 
Zielstrukturen von T. rubrum sind im Gegensatz zu manchen anderen Dermatophyten 
weniger die Haare oder Haarwurzeln, sondern vielmehr das Stratum corneum der Epi-
dermis sowie das Nagelkeratin (Nenoff et al. 2014: 190). Hierbei macht sich T. rubrum 
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seine Keratinasen-Aktivität zu Nutze, um das feste Zytokeratin zu zersetzen und zu ver-
werten. Die höchste Aktivität dieser Keratinasen wird bei einem Temperaturbereich von 
30-40°C und leicht alkalischem pH-Wert von 7-8 erreicht. Dieser Umstand und weitere 
Anpassungen führten dazu, dass Trichophyton spp. zu den anthropophilen Dermatophy-
ten zählen. (Nenoff et al. 2014: 195).  
Die wichtigsten Infektionswege für die Tinea pedis sowie die Onychomykose stellen al-
lerdings weniger die direkte Übertragung von Mensch zu Mensch dar, sondern indirekte 
Übertragungen in geeigneten Umgebungen, wie im häuslichen Bad, Gemeinschaftsdu-
schen und Umkleideräumen sowie in Hotels und Moscheen (Nenoff et al. 2012). Laut 
Nenoff et al. kommt es nur im Zusammenspiel einer Exposition gegenüber Dermatophy-
ten und bestimmten Dispositionsfaktoren zum klinischen Bild der Tinea pedis oder auch 
der Onychomykose. Die Hauptdispositionsfaktoren stellen hierbei Durchblutungsstö-
rungen der unteren Extremität, z.B. die chronisch venöse Insuffizienz, die peripher arte-
rielle Verschlusskrankheit, aber auch Stoffwechselerkrankungen wie der Diabetes melli-
tus dar. Bei aktuell steigender Inzidenz und Prävalenz für trophische Störungen wie Dia-
betes mellitus (Scheidt-Nave et al. 2012) sowie der peripheren arteriellen Verschluss-
krankheit (Fowkes et al. 2013) deutschland- bzw. weltweit, ist davon auszugehen, dass 
die Inzidenz und Prävalenz der Tinea pedis und der Onychomykose ebenfalls in der Zu-
kunft weiter steigen werden. Zudem haben Diabetiker mit Onychomykose ein 1,6 fach 
erhöhtes Risiko, im Verlauf ein diabetisches Fußsyndrom zu entwickeln (Boyko et al. 
2006). Die Tinea pedis, insbesondere die interdigitale Form, bei der es zu Mazerationen 
im Zehenzwischenraum kommt, kann zudem als Eintrittspforte für bakterielle Erreger 
dienen und zum Erysipel führen (Hof und Dörries 2014: 477). Vor diesem Hintergrund 
sind geeignete Medikamente zur effektiven Therapie einer Dermatophytose, die nicht 
nur ein kosmetisches Problem darstellt, sondern weitere gesundheitliche Folgen nach 
sich ziehen kann, notwendig. 
1.3 Antimykotische Therapie 
Es gibt zwei Substanzgruppen, die gegen Pilze wirksam sind und unterschiedlich einge-
setzt werden. Fungizide finden Anwendung außerhalb des menschlichen Körpers bspw. 
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auf Oberflächen als Desinfektionsmittel, Antimykotika hingegen kommen in der Thera-
pie von Pilzinfektionen zum Einsatz. Die Gruppe der Antimykotika kann nach ihrer Wir-
kung auf die Pilzzelle weiter klassifiziert werden in fungistatische Substanzen, die die 
Vermehrung der Pilze hemmen und fungizide Substanzen, die zum direkten Absterben 
der Pilzzelle führen. Zudem können Antimykotika abhängig vom Applikationsweg in lokal 
bzw. topisch wirkende Medikamente sowie systemisch wirksame Medikamente unter-
teilt werden (Fritsche 2016: 291). Bei einer Einteilung der Antimykotika nach ihrem Wirk-
prinzip können verschiedene Gruppen unterschieden werden. Im Folgenden werden die 
relevantesten Gruppen und ihre Vertreter vorgestellt. 
Die erste Gruppe wird gebildet von den „-Azolen“ wie Fluconazol, Itraconazol, Imidazol, 
Voriconazol und weiteren. Diese Wirkstoffe hemmen die Ergosterolsynthese der Plas-
mamembran der Pilzzelle. (Fritsche 2016: 292). Fluconazol hat beispielsweise eine hohe 
Spezifität für Cytochrom-P450-Enzyme der Pilzzelle bei gleichzeitig eher geringer Hem-
mung auf das menschliche CYP-450-Enzym. Trotzdem kann es zu unerwünschten Arz-
neimittelwirkungen unter Fluconazol-Therapie kommen wie Übelkeit, Bauchschmerzen, 
Diarrhoe, Meteorismus und Hautausschlägen. Selten kommt es zu Beschwerden wie 
Haarausfall, Kopfschmerzen, Krämpfen und peripheren Nervenstörungen. Bei gleichzei-
tigem Vorliegen von AIDS oder einer malignen Erkrankung kann es gelegentlich zu Ver-
änderungen hepatischer, renaler und hämatologischer Laborparameter kommen (See-
bacher 2001: 101). 
Die zweite Gruppe bilden die Polyen-Antimykotika, die zur Porenbildung in der Plasma-
membran der Pilzzelle führen und unter Umständen auch toxisch auf menschliche Zellen 
wirken können. Vertreter dieser Gruppe sind z.B. Amphotericin, Nystatin und Nata-
mycin.  
In der dritten Gruppe finden sich Hemmstoffe der Zellwandsynthese der Pilzzelle, die 
Chitin als Angriffsziel haben. Klassische Vertreter dieser Gruppe der Echinocandine sind 
Caspofungin, Anidulafungin und Micafungin.  
Die vierte Gruppe wird gebildet von dem Antimykotikum 5-Fluorcytosin. Dieser Hemm-
stoff wird von der Pilzzelle fälschlicherweise in der DNA-Synthese anstelle des Bausteins 
Cytosin eingebaut und führt schließlich zu Fehlern in der Transkription. 5-Fluorcytosin 
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wirkt fungistatisch und ausschließlich auf die Pilzzelle, allerdings wird es wegen der Ge-
fahr der Resistenzbildung oft kombiniert mit Amphotericin eingesetzt.  
Eine weitere Gruppe bilden die Allylamine mit den Vertretern Naftifin und Terbinafin. 
Diese Wirkstoffe führen zur Anhäufung einer Vorstufe des Ergosterols und blockieren so 
zum einen die Ergosterinsynthese und führen zum anderen durch die Anhäufung der für 
die Pilzzelle toxisch wirkenden Vorstufe zum Absterben des Pilzes.  
In die Gruppe der Pyridone fallen Ciclopirox und Ciclopiroxolamin, die durch Enzymhem-
mung der Pilzzelle antimykotisch wirken (Fritsche 2016: 292; Hof 2003: 114). 
Die meisten verwendeten Substanzen greifen hemmend in die Synthese des Ergosterins 
der Pilzzelle ein. Dieses Target ist sehr attraktiv, da Ergosterin nur von Pilzen gebildet 
wird und nahezu alle Pilze Ergosterin synthetisieren. Es stellt einen wichtigen Baustein 
der Zellwand dar, daher hat eine Störung dieser Synthese weitreichende, meist zum Zell-
tod führende Konsequenzen für die Pilzzelle. Zudem können Antimykotika wie Griseo-
fulvin und Ciclopiroxolamin, die ihre antimykotische Wirkung außerhalb der Ergosterol-
synthese entfalten in Kombination mit Ergosterolsynthesehemmern zu synergistischen 
Therapieeffekten führen (Hof 2003: 102; Plewig et al. 2018: 267–268). 
Resistenzmechanismen der Myceten gegenüber den antimykotischen Wirkstoffen sind 
vor allem a priori oder nach Mutation entstandene erhöhte Permeabilitätsbarrieren. 
Diese Barriere kann entweder durch eine besonders dichte Zellwand oder aber durch 
Effluxpumpen vermittelt werden, die in die Zelle eingedrungene Wirkstoffe direkt wie-
der ausschleusen. Aktuell haben Resistenzen in der antimykotischen Therapie noch 
nicht den gleichen Stellenwert wie in der antibiotischen Therapie. Allerdings ist eine ziel-
gerichtete Therapie von Pilzinfektionen durch die Ähnlichkeit der Pilzzelle zur eukaryo-
ten Zelle im Vergleich zur prokaryoten Zelle der Bakterien schwieriger, weshalb eine 
deutlich kleinere Anzahl an Antimykotikaklassen als Antibiotikaklassen zur Therapie zur 
Verfügung steht (Hof 2003: 105; Seifert 2018: 418). 
Nach den Leitlinien von der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft und der Deutsch-
sprachigen Mykologischen Gesellschaft zur Therapie der Tinea der freien Haut ist zu-
nächst eine topische Therapie indiziert und erst bei Versagen der Lokaltherapie kommt 
eine systemische Therapie in Betracht. Die Fachgesellschaften empfehlen zur lokalen 
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Therapie die folgenden Substanzen: Azole, Hydroxypyridone, Allylamine und Morpho-
line. Die Auswahl der Substanzen richtet sich hierbei nach Lokalisation und Ausprägung 
der Dermatophytose und kann auch eine Kombination mehrerer Substanzklassen bein-
halten. Die verschiedenen Wirkstoffe sind als Cremes, Lösungen, Gels, Pasten oder auch 
Puder erhältlich. Da die meisten Antimykotika auf die Ergosterolsynthese wirken und 
somit keine ruhenden Pilzelemente ohne aktive Zellmembransynthese erreichen, wird 
empfohlen die Behandlungsdauer ca. 3-4 Wochen über die klinische Heilung hinaus fort-
zusetzen. Ausnahmen hiervon bilden Ciclopiroxolamin und Terbinafin in hohen Konzent-
rationen. Verschiedene Studien legen nahe, dass Terbinafin bereits nach siebentägiger 
topischer Anwendung zu einer Heilung von Tinea pedis interdigitalis führen kann 
(Schmid-Wendtner und Korting 2008). Kommt es allerdings zum Versagen der topischen 
Therapie, ist eine systemische Therapie angezeigt. In diesen Fällen empfehlen die der-
matologischen Fachgesellschaften als Substanzen: Griseofulvin, Azole und Terbinafin.  
Laut Leitlinie der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft und der Deutschsprachigen 
Mykologischen Gesellschaft zur Therapie der Onychomykose kommen grundsätzlich die 
gleichen Substanzgruppen wie in der Therapie der Tinea der freien Haut zum Einsatz. 
Allerdings wird der lokale Therapieversuch mittels Nagellacken nur für die Form der Leu-
konychia trichophytica und der distolateralen subungualen Onychomykose ohne Befall 
der Nagelmatrix empfohlen. Alle weiteren Formen sollten direkt systemisch therapiert 
werden. Die Therapie der Onychomykose ist sehr langwierig und kann bis zu 12 Monate 
und mehr andauern, dies liegt an der in Kapitel 1.2 bereits beschriebenen speziellen Lo-
kalisation mit fehlendem Anschluss zur Blutzirkulation. Eine initial atraumatische Na-
gelentfernung mittels Kalium iodatum oder Urea in Salbenform führt zu deutlich verbes-
serten Behandlungsergebnissen. Die Probleme bei der Therapie der Onychomykose stel-
len laut Leitlinie zur Onychomykose der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft und 
der Deutschsprachigen Mykologischen Gesellschaft v.a. die ruhenden Arthrosporen dar, 
die zu eingeschränkten Heilungsraten und hohen Rezidivquoten führen. Zudem ist bei 
dieser langwierigen Therapie über viele Monate mit z.T. täglicher Tabletteneinnahme 
eine hohe Compliance der Patienten notwendig. Und schließlich kann es gerade im Rah-
men dieser langen Therapiedauer zu unerwünschten Arzneimittelwirkungen oder aber 
zu Interaktionen mit anderen Medikamenten kommen, wenn beispielsweise Fluconazol 
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eingesetzt wird, das CYP-3A4 hemmt und so den Wirkspiegel weiterer Medikamente er-
höht, die über CYP-3A4 abgebaut werden (Seifert 2018: 423).  
1.4 Curcumin  
Curcumin ist ein Bestandteil des Rhizoms (Wurzelstock) der Pflanze Curcuma longa, wel-
che zur Gattung der Zingiberaceae (Ingwergewächse) gehört. Das pulverisierte Rhizom 
wird auch Kurkuma oder Gelbwurzel genannt. Es konnten bereits über 100 Bestandteile 
des Rhizoms isoliert werden. Die Hauptkomponenten der Wurzel sind flüchtige Öle und 
das farbgebende Curcumin sowie Curcuminoide (Demethoxycurcumin, 5`-Methoxycur-
cumin und 1,2-Dihidyrocurcumin), welche 5-7% des Rhizoms ausmachen. Curcuma 
longa wird vor allem in südöstlichen Teilen Asiens kultiviert und das Rhizom wird in der 
ayurvedischen Kultur bereits seit einigen tausend Jahren zum Würzen von Speisen, Fär-
ben und zu medizinischen Zwecken eingesetzt (Prasad und Aggarwal 2011; Ravindran 
2007: 298). In der ayurvedischen Medizin wird Kurkuma bzw. seine biologisch aktive 
Komponente Curcumin u.a. eingesetzt zur Linderung von respiratorischen Beschwerden 
wie Asthma bronchiale und bei Allergien sowie bei Rheuma, Lebererkrankungen, diabe-
tischen Wunden und Erkältungserscheinungen. Auch im Bereich TCM (Traditionelle Chi-
nesische Medizin) findet Kurkuma Anwendung, um beispielsweise Bauchschmerzen zu 
behandeln. Die vielfältigen medizinisch nutzbaren Effekte von Kurkuma wurden im Rah-
men von in vitro-, in vivo- und klinischen Studien untersucht. Zu den beobachteten Ei-
genschaften des Curcuma gehören antibakterielle, antivirale, antifungale, antientzünd-
liche, antioxidative und antiseptische (Prasad und Aggarwal 2011). Diese Wirkungen ent-
faltet Kurkuma überwiegend mittels seiner Komponente Curcumin, das über eine Inter-
aktion mit NF-𝜅B sowie der Inhibition verschiedener Kinasen und Enzyme wie der Cyc-
looxygenase, der Lipooxygenase und Zytokinen wie IL-6, IL-8 sowie NF-∝ antientzündlich 
sowie antineoplastisch wirkt (Priyadarsini 2013: 2093). Die OH-Gruppen der Phenole des 
Curcumins spielen eine wichtige Rolle als Radikalfänger und sind verantwortlich für die 
antioxidative Wirkung, während die alpha-, beta- Keto-Enol-Strukturen des Curcumins 
mit der antitumorösen Wirkung assoziiert sind (Priyadarsini 2013: 2098). Den diversen 
positiven Effekten des Curcuma stehen bisher keine beobachteten toxischen Effekte auf 
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Menschen oder Tiere gegenüber, sodass die FDA (Food and Drug Administration) Kur-
kuma bzw. seine biologisch aktive Komponente Curcumin als generell sicher einstuft 
(Prasad und Aggarwal 2011).  
Eine Schwierigkeit bei der Nutzung von Curcumin zu therapeutischen Zwecken besteht 
in seiner schlechten Bioverfügbarkeit, die einer mäßigen Absorption im Gastrointestinal-
Trakt sowie einem schnellen Metabolismus als auch einer raschen Elimination geschul-
det ist. Es gibt bereits einige Studien, in denen praktikable Ansätze zur Verbesserung der 
Bioverfügbarkeit von Curcumin untersucht wurden (Vaughn et al. 2016: 1261). Dies be-
trifft die Formulierung/Galenik des Curcumins, welches u.a. in Form von Pulver, liposo-
mal, in Nanopartikeln, mittels Lipopolysaccharid-Transporter oder in Phospholipidkom-
plexen eingesetzt wurde (Chaurasia et al. 2015: 14; Du et al. 2016; Duse et al. 2018; 
Sanoj Rejinold et al. 2011). Chaurasia et al. konnten beispielsweise zeigen, dass Cur-
cumin gebunden an einen Lipopolysaccharid-Transporter, nach oraler Aufnahme in über 
100-facher Plasmakonzentration im Vergleich zu purem Curcumin nach oraler Auf-
nahme vorlag. Ebenso untersuchten Schiborr et al. (Schiborr et al. 2014) die Bioverfüg-
barkeit von Curcumin nach oraler Gabe in Form von Pulver, in mikronisierter Form sowie 
in micellierter Form und konnten eine Erhöhung der Bioverfügbarkeit um mind. das 185-
fache durch das micellierte Curcumin im Vergleich zum Curcumin in Pulverform be-
obachten. Unerwünschte Effekte auf das Wohlbefinden der Probanden reichten von mil-
der Übelkeit bis zu Veränderungen des Stuhls, allerdings nahmen lediglich 23 Probanden 
an dieser Studie teil, daher ist keine valide Aussage über die Häufigkeit möglicher Ne-
benwirkungen zu treffen. Es kann aber festgehalten werden, dass im Rahmen dieser 
Studie keine schwerwiegenden Symptome nach oraler Aufnahme auftraten.  
Zudem wurden Adjuvantien untersucht, welche die Wirkung des Curcumins erhöhen 
sollten, indem metabolische Ab- und Umbauprozesse inhibiert werden, wie beispiels-
weise Piperin (ein Extrakt aus schwarzem Pfeffer) oder auch Fett (Vaughn et al. 2016: 
1261). Shoba et al. (Shoba et al. 1998) konnten in einer in vivo Untersuchung eine signi-
fikante Steigerung der Plasmakonzentration des Curcumins feststellen, wenn dieses in 
Kombination mit Piperin eingenommen wurde, im Vergleich zur Einnahme des Cur-
cumins ohne Piperin. Piperin ist ein Inhibitor der hepatischen und intestinalen Glucuro-
nidierung und verhindert somit die Inaktivierung des Curcumins durch eine Umwand-
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lung in einen weniger wirksamen Metaboliten (Anand et al. 2007). In der folgenden Ar-
beit wird erstmals eine micellierte Curcuminformulierung gegenüber in Dimethylsul-
foxid (DMSO) gelöstem Curcumin hinsichtlich ihrer fungiziden bzw. fungistatischen Wir-
kung auf T. rubrum in vitro untersucht.  
 
Abbildung 1: Summen- und Strukturformel von Curcumin 
1.5 DMSO (Dimethylsulfoxid)  
Dimethylsulfoxid ist ein protonenfreies Lösungsmittel, das selbst eine sehr hohe Was-
serlöslichkeit besitzt und eingesetzt werden kann, um hydrophobe Stoffe zu lösen. Die 
Toxizität von DMSO ist als gering einzuschätzen. Eher besteht eine Gefahr bei der Kom-
bination von DMSO mit toxischen Substanzen, da DMSO als Penetrationsvermittler bio-
logischer Membranen fungiert und so beispielsweise das Durchdringen schädigender 
Stoffe durch die Haut erhöhen kann (Brayton 1986: 61). Kolb et al. konnten in einer in 
vivo Studie fünf Minuten nach kutaner Applikation von radioaktiv markiertem DMSO 
dieses im Blut nachweisen, nach 60 Minuten konnte DMSO in den Knochen detektiert 
werden (Kolb et al. 1967: 85–87). Weiterhin wurde nach topischer Applikation von 
DMSO ein foetor ex ore beobachtet, der durch den Metaboliten DMS (Dimethylsulfid) 
hervorgerufen wird. Zudem wurden eine schnellere Heilung von Verbrennungen und 
eine Reduktion von Schmerzen und Schwellung nach Dimethylsulfoxid Applikation beo-
bachtet (Brayton 1986: 64). In einigen Studien wurde DMSO als Antidot zur topischen 
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wurden unerwünschte Effekte beobachtet wie ein brennendes Hautgefühl, Jucken, Rö-
tung und oberflächliche Schuppung der Haut (Olver et al. 1988: 1733). Sehr selten wur-
den Einzelfälle beobachtet, in denen es unter topischer Dimethylsulfoxid Gabe zu Anal-
getika-refraktären Schmerzen kam (Llinares et al. 2005). 
1.6 Optische Strahlung  
Optische Strahlung wird abhängig vom Wellenlängenbereich eingeteilt. Die geringste 
Wellenlänge zeigt UV-C Strahlung mit Wellenlängen unter 280nm. UV-C Strahlung wird 
vollständig von der Stratosphäre absorbiert. Die weitere Einteilung der optischen Strah-
lung erfolgt in UV-B Strahlung (Wellenlängenbereich 280nm-320nm), UV-A Strahlung 
(Wellenlängenbereich 320nm-400nm), sichtbares Licht (Wellenlängenbereich 400nm-
700nm) und schließlich Infrarotstrahlung (Wellenlängenbereich über 700nm). Die Pho-
tonenenergie optischer Strahlung nimmt mit steigender Wellenlänge ab, während die 
Eindringtiefe in den menschlichen Organismus mit steigender Wellenlänge zunimmt. 
Entsprechend ist die Eindringtiefe der UV-B Strahlung gegenüber UV-A Strahlung und 
sichtbarem Licht deutlich geringer. So gelangen nur ca. 15% der UV-B Strahlung in die 
Dermis, bei UV-A Strahlung gelangen ca. 60% bis in die Dermis und 1% bis in die Subkutis. 
Sichtbares Licht dringt mit bis zu 80% in die Dermis ein und bis zu 20% gelangen in die 
Subkutis (Berneburg und Schwarz 2013: 342; Meffert und Meffert 2000: 99–100). Wenn 
Licht oder UV-Strahlung auf menschliche Haut trifft, wird ein Teil der Photonen an der 
Haut reflektiert und gestreut, die restlichen Photonen werden von der Haut absorbiert 
und auf Chromophore (absorbierende Verbindungen) übertragen (Mahmoud et al. 
2008). Chromophore von blauem Licht sind u.a. Porphyrine, Hämoprotein, Flavine, Ka-
rotinoide und Bilirubin. Der physikalische Vorgang der Absorption von Photonen und der 
damit einhergehende Energietransfer werden als Primärreaktion bezeichnet, während 
der darauffolgende chemische Vorgang mit Bildung freier Radikale und reaktiver Sauer-
stoffspezies als Sekundärergeignis bezeichnet wird. Diese Prozesse laufen innerhalb von 
Sekunden ab. Die potentiell folgenden biologischen Prozesse wie Entzündung, Pigmen-
tierung und auch therapeutische Effekte zeigen sich hingegen nach Stunden bis Tagen. 
Pathologische Spätreaktionen wie durch optische Strahlung induzierter Hautkrebs oder 
Hautalterung stellen sich erst nach Jahren bis Jahrzehnten dar (Meffert und Meffert 
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2000: 99–100). Aufgrund der hohen Quantenenergie der UV-Strahlung sind die Auswir-
kungen auf den Menschen schwerwiegender als die Auswirkungen des sichtbaren Lich-
tes und der Infrarotstrahlung. UV-Strahlung führt abhängig von der Dosis zu Sonnen-
brand, Hautalterung und maligner Entartung. Die Effekte des sichtbaren Lichtes auf 
menschliche Haut sind weniger schwerwiegend, allerdings sind sie auch deutlich weni-
ger in Studien untersucht und nicht so umfassend verstanden wie die Effekte der UV-
Strahlung (Meffert und Meffert 2000: 99–100). 
Kleinpenning (Kleinpenning et al. 2010) untersuchte in einer klinischen Studie histolo-
gisch Hautbiopsate nach erfolgter Bestrahlung mit blauem Licht, um eventuelle durch 
die Bestrahlung induzierte Schäden der Haut nachweisen zu können. In der Untersu-
chung konnten weder Schäden der DNS noch Hinweise auf eine verstärkte Hautalterung, 
wie sie bei UV-A Strahlung auftritt, nachgewiesen werden. Die histologischen Proben 
zeigten nach Bestrahlung mit blauem Licht eine Hyperpigmentation sowie einen Anstieg 
der Melan-A-positiven Zellen. Vermehrte Apoptose oder p53 Expression wurden nach 
Bestrahlung mit blauem Licht nicht festgestellt. Vergleichbare Ergebnisse lieferte die Un-
tersuchung von Duteil et al. im Jahr 2014, in der klinischen Studie wurde an gesunden 
Probanden die klinischen und histologischen Effekte von einer Bestrahlung mit blauem 
Licht mit der Wellenlänge 415nm, rotem Licht mit der Wellenlänge 630nm sowie von 
UV-B Licht untersucht. Die Bestrahlung mit blauem Licht führte dosisabhängig zu einer 
Hyperpigmentation der Haut, die ca. 3 Monate anhielt. Histologische Untersuchungen 
der bestrahlten Hautpartien zeigten zudem eine signifikante Erhöhung von nekrotischen 
Keratinozyten sowie dem Molekül p53 unter UV-B Strahlung gegenüber der Bestrahlung 
mit blauem und rotem Licht (Duteil et al. 2014). Liebmann et al. untersuchten die Effekte 
von sichtbarem Licht unterschiedlicher Wellenlängen auf menschliche Endothelzellen 
und Keratinozyten in vitro. In dieser Untersuchungsreihe zeigten sich bei Bestrahlung 
der Wellenlänge 630-940nm keine toxischen Effekten auf die Zellen. Demgegenüber 
konnten nach Bestrahlung mit Licht der Wellenlänge 412-426nm ab Lichtdosen von 
66J/cm2 dosisabhängig zytotoxische Effekte im Sinne reduzierter Lebensfähigkeit der 
Zellen sowie reduzierter Proliferationsraten beobachtet werden. Hierbei zeigten sich die 
Endothelzellen empfindlicher für die toxische Schädigung als die Keratinozyten (Lieb-
mann et al. 2010).  
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1.7 Photodynamische Therapie  
Aufgrund der aktuell immer noch unbefriedigenden Ergebnisse in der Therapie der glo-
bal weit verbreiteten Tinea und v.a. der Onychomykose sind neue Ansätze in der Thera-
pie der Dermatophytosen von hohem medizinischem Interesse. Zur Zeit sind neue An-
sätze mit dem Ziel der effizienteren und nebenwirkungsärmeren Wirkweise in der The-
rapie der Dermatophytose in Erprobung: Laser, Iontophorese, Ultraschall und schließlich 
die Photodynamische Therapie (Gupta und Simpson 2012).  
Die Anfänge der Photodynamische Therapie (PDT) reichen zurück bis zum Beginn des 
20. Jahrhunderts (Gold 2011: 1). Das Grundprinzip der PDT besteht in der Gabe eines 
Photosensibilisators und dessen Aktivierung durch die Bestrahlung mit Licht geeigneter 
Wellenlänge. Die durch das Licht induzierte Aktivierung des Photosensibilisators (PS) 
stellt sich in chemischen Reaktionen vom Typ 1 und Typ 2 dar. In der Typ 1 Reaktion 
kommt es zum Elektronentransfer und der Entstehung von reaktiven Radikalen wie Su-
peroxiden und Wasserstoffperoxid, diese wiederum gehen Reaktionen mit weiteren 
Molekülen ein und führen so zu Zellschäden. In der Typ 2 Reaktion kommt es durch die 
Reaktion mit Sauerstoff zu Singulett-Sauerstoff. Dieser ist ein kurzlebiges, reaktives Teil-
chen, das Reaktionen mit elektronenreichen Molekülen eingeht und so ebenfalls zu 
Schaden führt. Sowohl die Typ 1 als auch die Typ 2 Reaktionen führen letztlich zum Zell-
tod als Resultat der Anhäufung von reaktiven Sauerstoffspezies. Welche der beiden Re-
aktionen hauptsächlich abläuft, ist von äußeren Faktoren wie bspw. der Sauerstoffkon-
zentration des Gewebes abhängig (Smijs und Pavel 2011: 5). 
Mittlerweile sind diverse Substanzen bekannt, die als Photosensibilisatoren fungieren 
können und diese finden in vielen Bereichen der Dermatologie Anwendung (Gold 2011: 
2).  
Die bisherigen Studien zur Untersuchung der PDT als Wachstumsinhibitor bei Dermato-
phytosen wurden hauptsächlich mit 5-Aminolävulinsäure (ALA) als PS und mit Rotlicht 
durchgeführt. Die in vitro und ex vivo Ergebnisse dieser Studien waren sehr vielverspre-
chend, da sich die Arthrokonidien von T. rubrum als besonders empfänglich für die PDT 
zeigten, also diejenigen Pilzelemente, bei denen die meisten Antimykotika in ihrer Wir-
kung versagen (Smijs und Pavel 2011: 7).  
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Die Bindungsaffinität des PS an die Zellwand der Dermatophyten wird maßgeblich durch 
die elektrische Ladung dieser beiden bestimmt. Da die äußere Oberfläche der Pilzzelle 
meist negativ geladen ist, können positiv geladene PS eine stärkere Bindung mit der Pilz-
zelle eingehen. Die PS müssen nicht zwangsläufig die Zellwand der Dermatophyten 
durchdringen, um ihre antimykotische Wirkung zu entfalten. Die als PS eingesetzten 
Porphyrine bspw. sind zu groß, um die Pilzzelle zu penetrieren und üben ihre Effekte auf 
die Pilzzelle ausschließlich von außen aus (Smijs und Pavel 2011: 5).  
Laut aktueller S1-Leitlinie zur UV-Phototherapie und Photochemotherapie der Deut-
schen Dermatologischen Gesellschaft sind absolute Kontraindikationen für diese Thera-
pien das Vorliegen von Gendefekten, die zu erhöhter Lichtempfindlichkeit und zu einem 
erhöhten Hautkrebsrisiko führen, z.B. Xeroderma pigmentosum. Relative Kontraindika-
tionen, die besonders engmaschige Kontrollen oder eine Modifizierung der Behand-
lungsschemata erfordern, sind das Vorliegen von Krampfleiden oder malignen Hauttu-
moren in der Vorgeschichte.  
1.8 Antimykotische Therapie mit Curcumin und Licht  
Seit dem Jahr 2000 ist ein Anstieg des Einsatzes der PDT im Rahmen von Hautinfektionen 
zu beobachten. Das Interesse an diesem Gebiet ist vor allem steigenden Resistenzen 
gegen etablierte Antibiotika und auch Antimykotika geschuldet, die langfristig nach Be-
handlungsalternativen verlangen (Smijs und Pavel 2011: 2).  
Mittlerweile gibt es mehrere Studien, in denen die Effekte von Curcumin auf das Wachs-
tum verschiedener Pilzarten genauer untersucht wurden. Im Folgenden werden einige 
Studien genannt, in denen Curcumin in diesem Rahmen bereits als Photosensibilisator 
eingesetzt wurde.  
Dovigo et al. (Dovigo et al. 2011) untersuchten die photodynamischen Effekte von Cur-
cumin auf C. albicans. In der in vitro Untersuchung konnte bei Zugabe von Curcumin in 
den Konzentrationen 7,4 mg/l, 3,7 mg/l sowie 1,8 mg/l und einer Bestrahlung mit 37,5 
J/cm2 bei einer Wellenlänge von 440-460 nm eine signifikante Wachstumsinhibierung 
gegenüber den Kontrolleinheiten ohne anschließende Bestrahlung bzw. ohne Behand-
lung mit Curcumin auf C. albicans beobachtet werden.  
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Baltazar et al. (Baltazar et al. 2015) konnten bereits zeigen, dass Curcumin in einer Do-
sierung von 10g/ml in Kombination mit Bestrahlung von Licht der Wellenlänge 420nm 
und einer Bestrahlungsintensität von 10 J/cm2 in vitro zur Apoptose von T. rubrum via 
Induktion von reaktivem Sauerstoff und Stickstoffverbindungen führt, während eine Be-
handlung mit Curcumin ohne anschließende Bestrahlung im Rahmen dieser Untersu-
chung nicht zu einer Wachstumshemmung des Dermatophyten führte.  
Al-Asmari et al. (Al-Asmari et al. 2017) untersuchten Curcumin in Propylenglykol und 
Aqua destillata gelöst in einer in vitro Versuchsreihe auf seine wachstumshemmende 
Wirkung auf Aspergillus spp., Penicillium spp., Fusarium oxysporum, Candida albicans 
und Zygosaccharomyces bailii. In dieser Untersuchungsreihe wurde das Curcumin eben-
falls photodynamisch mit Licht der Wellenlänge 420 nm aktiviert und eine Lichtdosis von 
0 bis 96 J/cm2 eingesetzt. Hierbei zeigte sich eine signifikante Reduktion des Pilzwachs-
tums zwischen bestrahltem und unbestrahltem Ansatz. Dieser Effekt der Wachstums-
hemmung des photoaktivierten Curcumins war dosisabhängig und variierte abhängig 
von der Pilzart. Die Unterschiede in der Wachstumsinhibition zwischen der niedrigsten 
Lichtdosis von 24 J/cm2 und der höchsten Lichtdosis von 96 J/cm2 waren hingegen zu 
vernachlässigen. Eine Erhöhung der Lichtdosis über 24 J/cm2 erbrachte keine signifi-
kante Steigerung der Wachstumshemmung.  
Ebenso konnten Brasch et al. (Brasch et al. 2017) einen signifikanten, wachstumshem-
menden Effekt von photodynamisch aktiviertem Curcumin, gelöst in DMSO und Phos-
phatpuffer, auf verschiedene Dermatophytenarten beobachten. In dieser Versuchsreihe 
wurde UV-A Strahlung der Wellenlänge 367nm eingesetzt.  
1.9 Fragestellung 
Nachdem der wachstumshemmende Effekt von Curcumin gelöst in DMSO auf Dermato-
phyten bereits mehrfach nachgewiesen werden konnte, stellt sich die Frage, ob Cur-
cumin in micellierter Form ähnliche oder gleiche Effekte bei geringerer Konzentration 
ausüben kann. Dies näher zu untersuchen, war die zentrale Fragestellung dieser Arbeit.  
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Damit schließt sich diese Untersuchung der Arbeit von Brasch et al. (Brasch et al. 2017) 
an, in der bereits gezeigt werden konnte, dass Curcumin aufbereitet mit DMSO und ak-
tiviert durch UV-A-Licht der Wellenlänge 367 nm auf verschiedene Dermatophytenarten 
einen wachstumshemmenden Effekt hat. Spezielle Zielsetzung meiner Arbeit war es, 
weitere Erkenntnisse bezüglich der Curcuminwirkung auf Dermatophyten zu gewinnen. 
So sollte vor allem eine bisher nicht untersuchte Curcuminformulierung in micellierter 
Form im Vergleich zu dem in DMSO gelösten Curcumin eingesetzt werden, um deren 
Effekte auf die Wachstumshemmung miteinander zu vergleichen. Desweiteren wurden 
als Wachstumseinheiten jeweils Konidien sowie Myzel der Dermatophyten verwendet 
und hinsichtlich ihrer Empfindlichkeit bezüglich der antimykotischen Wirkung des Cur-
cumins verglichen. Dabei kam eine Lichtquelle zum Einsatz, die sichtbares blaues Licht 
der Wellenlänge 420 nm emittierte. 
Letztlich sollen diese Untersuchungen als Grundlage dafür dienen, eine für medizinisch-
therapeutische Zwecke einsetzbare Photochemotherapie gegen Dermatophyteninfekti-
onen zu entwickeln, die der Wirksamkeit etablierter Antimykotika nicht unterlegen ist, 
allerdings weniger unerwünschte Arzneimittelnebenwirkungen verursacht und damit ei-
nen relevanten Vorteil für Patienten darstellt. 
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2 Material und Methoden 
2.1 Versuchskonzept 
 
Die Untersuchung wurde ausschließlich mit T. rubrum durchgeführt, der in Deutschland 
der häufigste Dermatophyt ist und beim Menschen vor allem das Keratin im Bereich des 
Stratum Corneum der Epidermis oder das Nagelkeratin befällt (Mügge et al. 2006).  
Die Versuche erfolgten unter Verwendung von 96-Well Mikrotiterplatten (96 well, FAL-
CON, Corning Incorporated, New York, USA) deren Kavitäten mit Konidien bzw. Myzel 
beschickt wurden. Im Anschluss wurde den Kavitäten Curcumin in vier unterschiedlichen 
Konzentrationen zugesetzt und es erfolgte nach 20-minütiger Dunkelinkubation eine Be-
strahlung mit Licht der Wellenlänge 420 nm und einer Energie von 20 J/cm2. Ein Ansatz 
wurde jeweils zur Kontrolle unbestrahlt belassen. Das Wachstum der Dermatophyten 
wurde über einen Zeitraum von 9 Tagen beobachtet und es erfolgten in dieser Zeit ins-
gesamt 7 Messungen. Über diesen Zeitraum wurden die Dermatophyten bei Raumtem-
peratur lichtgeschützt inkubiert. Die Wachstumskontrolle erfolgte qualitativ durch licht-
mikroskopische Analysen sowie quantitativ über photometrische Extinktionsmessungen 
der beschickten Mikrotiterplatten. 
Abschließend erfolgte eine bakteriologische Kontrolle, um eventuelle Verunreinigungen 
und damit potentielle Verfälschungen der Messergebnisse ausschließen zu können.  
2.2 Dermatophyten 
 
Es wurden 5 Stämme von T. rubrum für die Versuche verwendet, von denen jeweils Ko-
nidien und Myzel gewonnen wurde. Die Stämme wurden hierfür aus der Mykothek der 
Klinik für Dermatologie, Venerologie und Allergologie des UKSH, Campus Kiel entnom-
men. Alle Stämme waren aus Tineaherden von Patienten isoliert worden, angezüchtet 
und wurden anschließend anhand speziestypischer morphologischer Kriterien (Hoog et 
al. 2000) und mittels genetischer Analysen (Mentype® MycoDermQS Lateral Flow test; 
Biotype Diagnostic GmbH, Dresden, Deutschland) identifiziert. Die ausgewählten 
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Stämme zeichneten sich durch eine reichliche Konidienbildung aus und waren daher gut 
für die in vitro Untersuchungen geeignet. 
Die Stämme haben folgende Labornummern: 
1: 423, 2:472, 3:503, 4:515, 5:521.  
2.3 Gewinnung der Konidien und des Myzels 
Das Anzüchten der Dermatophyten erfolgte initial auf Sabouraud Glucose Agarplatten 
(DERMATOPHYTES-AGAR, Graso Biotech, Jablowo, Polen). Deren Beimpfung wurde ent-
weder mit einem über dem Bunsenbrenner ausgeglühten Platindraht oder Einmalimpf-
ösen (Impfschlinge, Sarstedt, Nürmbrecht, Deutschland) durchgeführt. Anschließend 
wurden die Platten im Brutschrank bei durchschnittlich 26°C inkubiert, bis sich makro-
skopisch genügend Myzel und Konidien für die Versuchsreihe gebildet hatte, was nach 
14 Tagen der Fall war.  
 
Von diesen Platten wurden sodann Konidien und Myzelfragmente für die Versuche ge-
wonnen. Für die Konidien- sowie die Myzelgewinnung wurden die Agarplatten zunächst 
mit Phosphat-Puffer mit dem pH-Wert 5,5 (MERCK, Darmstadt, Deutschland) ge-
schwemmt. Abgelöstes Myzel und Konidien konnte dann in Suspension mit Einmalpipet-
ten (Transferpipette, Sarstedt, Nürmbrecht, Deutschland) abgezogen werden und in ste-
rile 50 ml Gefäße (CELLSTARTUBES, greiner bio-one, Kremsmünster, Österreich) über-
führt werden. Um bei dieser Methode verbleibende Agarreste zu entfernen, wurden die 
gewonnenen Dermatophyten-Puffer-Suspensionen insgesamt dreimal bei Raumtempe-
ratur mit 3500 Umdrehungen pro Minute zentrifugiert (Megafuge1.OR, Heraeus Se-
patech, Osterode, Deutschland). Der Überstand wurde anschließend verworfen und der 
Bodensatz aus Pilzmaterial mit Phosphat-Puffer wieder aufgefüllt. Dieser Vorgang 
wurde dreimal wiederholt, sodass verbliebene Agarreste nahezu vollständig entfernt 
wurden, was abschließend auch mikroskopisch (Lichtmikroskop, Carl Zeiss Microscopy 
GmbH, Jena, Deutschland) kontrolliert wurde.  
Im weiteren Verlauf unterschieden sich die Schritte in der Materialgewinnung der Koni-
dien und des Myzels. 
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Die Suspensionen, aus denen Konidien gewonnen werden sollten, wurden mehrfach mit 
sterilen Mullbinden (Mullkompressen BEESANA, Karl Beese GmbH & Co. KG, Barsbüttel, 
Deutschland) filtriert, um Myzelbestandteile zu entfernen. Der Filtriervorgang lief 
schrittweise ab und zwischenzeitlich wurde das Material mikroskopisch untersucht, um 
sicherzustellen, dass zum einen hauptsächlich Konidien und kein Myzel mehr vorhanden 
war und zum anderen nicht zu viel Material durch die Filtervorgänge verloren ging. 
Schließlich wurde von jedem Stamm eine Konidiensuspension mit der Konzentration 
2x105 Konidien/ml hergestellt, indem die Konidien-Puffer-Lösung mit Hilfe einer Neu-
bauer Zählkammer auf ihre Konidienkonzentration hin untersucht werden konnte und 
mit entsprechenden Verdünnungsschritten auf die gewünschte Konzentration einge-
stellt werden konnte.  
 
Die Suspensionen, aus denen Myzelfragmente gewonnen werden sollten, wurden nicht 
filtriert, sondern in sterile 2 ml Röhrchen mit Glas-bzw. Stahlbeads (Lysis Tubes J, analy-
tik jena, Jena, Deutschland) pipettiert und anschließend in einem Homogenisator (Speed 
Mill Plus, analytik jena, Jena, Deutschland) drei Mal je zwei Minuten homogenisiert. Da-
nach wurde das makroskopisch homogen zerkleinerte Material wieder in 50 ml Gefäße 
pipettiert und mit Puffer aufgefüllt. 
 
Um identische Ausgangsbedingungen für die photometrischen Messungen zu schaffen, 
mussten die Konidien- und die Myzelsuspensionen in ihrer optischen Dichte angeglichen 
werden. 
Die mit dem Photometer (Sunrise Remote, Tecan Group Ltd., Männedorf, Schweiz) 
bestimmte optische Dichte der Konidiensuspension diente hierbei als Zielwert für die 
optische Dichte der Myzelsuspension. So wurde über Verdünnungsreihen der Myzelsu-
spension und anschließende photometrische Messungen das Verhältnis von Myzelfrag-
menten und Puffer ermittelt, das in seiner optischen Dichte der optischen Dichte der 
Konidiensuspension entsprach. 
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2.4 Herstellung der Curcuminlösungen  
Es wurde sowohl micelliertes Curcumin (NovaSol Curcumin, AQUA NOVA AG, Darm-
stadt, Deutschland) verwendet als auch Curcumin in Pulverform (Sigma-Aldrich Chemie 
GmbH, Steinheim, Deutschland), das in DMSO und Puffer gelöst wurde. Es wurden von 
beiden Curcuminlösungen Stammlösungen in gleicher Curcuminkonzentration ange-
setzt, aus denen dann jeweils die eingesetzten verschiedenen Curcuminkonzentrationen 
hergestellt wurden. 
 
Für die Herstellung der Curcuminlösung in DMSO wurden zunächst 10 mg Curcuminpul-
ver (Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim, Deutschland) in einem sterilen Erlenmey-
erkolben eingewogen. Diesem Erlenmeyerkolben wurden anschließend 20 ml DMSO 
(Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim, Deutschland) zugefügt, sodass das Curcumin 
in 20 ml DMSO gelöst vorlag. 
Parallel wurden 480 ml Phosphat-Puffer in einem sterilen Gefäß auf einem Magnetrüh-
rer mit integrierter Wärmeplatte (RET IKAMAG, IKA-Werte GmbH & Co KG, Staufen, 
Deutschland) bis zu einer Temperatur von 100°C erwärmt. Nach Erreichen der Tempe-
ratur wurde die Curcumin-DMSO-Lösung in den Phosphat-Puffer titriert und so lange 
mit dem Magnetrührer unter konstanter Temperatur von 100°C gerührt, bis die nun ent-
standene Curcumin Stammlösung schließlich klar wurde und das Curcumin sich vollstän-
dig gelöst hatte. 
Bei dieser Curcuminkonzentration der Stammlösung blieb auch nach Temperaturabfall 
das Curcumin in Lösung.  
 
Für die Herstellung der micellierten Curcuminstammlösung wurden zunächst 2 ml micel-
liertes Curcumin (NovaSol Curcumin, AQUA NOVA AG, Darmstadt, Deutschland) in ein 
Eppendorf Gefäß (Safe-Lock Tubes, Eppendorf AG, Hamburg, Deutschland) pipettiert 
und auf 56°C erwärmt, da dies später zu einer verbesserten Löslichkeit des Curcumins in 
dem Phosphat-Puffer führte. Anschließend wurde über mehrschrittige Verdünnungen 
zunächst die Stammlösung aus micelliertem Curcumin und Phosphat-Puffer hergestellt. 
Auch hierbei kam es nach Temperaturabfall nicht zu einem Ausfall des Curcumins. 
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Nachdem von beiden Curcuminformen Stammlösungen mit jeweils einer Konzentration 
von 20 mg Curcumin/l hergestellt wurden, konnten in weiteren Verdünnungsschritten 
folgende Curcuminkonzentrationen hergestellt werden: 10 mg Curcumin/l, 5 mg Cur-
cumin/l und 2,5 mg Curcumin/l. Diese vier unterschiedlich konzentrierten Lösungen 
wurden, wie im Abschnitt „Versuchsaufbau“ beschrieben, durch Zugabe weiterer Sub-
stanzen in die Mikrotiterplatte um den Faktor 4 verdünnt. Die eingesetzten Endkonzent-
rationen in der Mikrotiterplatte werden wie folgt bezeichnet: 
"Cur 1" entspricht einer Curcuminkonzentrationen von 5 mg/l, "Cur 2" entspricht einer 
Curcuminkonzentrationen von 2,5 mg/l, "Cur 3" entspricht einer Curcuminkonzentrati-
onen von 1,75 mg/l und "Cur 4" entspricht einer Curcuminkonzentrationen von 0,625 
mg/l. Die unterschiedlichen Lösungsbezeichnungen werden jeweils mit dem Postfix 
"/DMSO" (für die Lösung in DMSO und Puffer) oder "/micelliert" (für das micellierte Cur-
cumin) versehen. 
Während der Herstellung der Curcuminlösungen wurde strikt auf möglichst geringe 
Lichtexposition des Curcumins geachtet. 
2.5 Belichtungsaufbau 
Das Absorptionsmaximum von Licht liegt bei Curcumin im Wellenlängenbereich von 430 
nm (Al-Asmari et al. 2017: 302). Um in der hier erfolgten Versuchsreihe eine größtmög-
liche Photoaktivierung des Curcumins zu ermöglichen, wurde mit einer eigens dafür kon-
struierten LED-Lampe gearbeitet, die Licht der Wellenlänge 420 nm emittiert, also sehr 
nah am Absorptionsmaximum des Curcumins. Die Leuchtdioden der Bestrahlungsquelle 
sind in 8 parallel zueinander verlaufenden Reihen mit jeweils 6 Dioden hintereinander 
angebracht und symmetrisch über die gesamte Fläche mit den Maßen 22 cm x 18 cm 
verteilt. Damit wurde im Bestrahlungsabstand von 10 cm zwischen Lampenoberfläche 
und Mikrotiterplattenoberseite eine homogene Beleuchtung der Mikrokulturen ge-
währleistet. Mit der Lampe konnten jeweils zwei Platten gleichzeitig bestrahlt werden. 
Auf Höhe der Mikrotiterplattenoberfläche befand sich während der gesamten Bestrah-
lungszeit der Lichtdetektor eines Photometers (ILT 1400, Peabody, USA), um die Be-
strahlungsleistung zu erfassen und gleiche Belichtungsbedingungen für alle Mikrotiter-
platten gewährleisten zu können. Jede Platte wurde mit einer Bestrahlungsenergie von 
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20 J/cm2 bei einer Wellenlänge von 420 nm belichtet, wozu etwa 7 Minuten benötigt 
wurden. Die Bestrahlung der Mikrotiterplatten erfolgte in unverschlossenem Zustand, 
um eine mögliche Abschwächung der Lichtstrahlung durch eine Abdeckung zu verhin-
dern. 
 
Abbildung 2: Schematische Darstellung des Belichtungsaufbaus 
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2.6 Versuchsaufbau 
Die Inhibitionsversuche wurden mit 96-Well Mikrotiterplatten (96 well, FALCON, Corn-
ing Incorporated, New York, USA) durchgeführt. Auf einer Platte befinden sich 96 Kavi-
täten, die in 8 waagerechten (A-H) und 12 senkrechten Reihen (1-12) angeordnet sind 
(Abbildung 3).  
 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
A 
            
B 
            
C 
            
D 
            
E 
            
F 
            
G 
            
H 
            
Abbildung 3: Schema 96-Well Mikrotiterplatte 
Insgesamt wurde mit fünf T. rubrum Stämmen gearbeitet, wobei jede Mikrotiterplatte 
jeweils dreifach mit Konidien sowie dreifach mit Myzelfragmenten eines Stammes be-
schickt wurde. Zudem wurden von jedem Stamm jeweils 2 Mikrotiterplatten bestückt, 
da eine Platte mit 20 J/cm2 bestrahlt wurde, während die andere Platte als Negativkon-
trolle unbestrahlt blieb. Letztlich wurde in dieser Versuchsreihe nun mit insgesamt 10 
Mikrotiterplatten gearbeitet. Jede Mikrotiterplatte wurde nach dem gleichen Schema 
beschickt. Zunächst wurden die Kavitäten der 96-Well Mikrotiterplatten mit 50 l My-
zelsuspension bzw. Konidiensuspension befüllt. Anschließend wurden diesen Kavitäten 
jeweils 50 l der vier unterschiedlichen Curcuminkonzentrationen (Cur 1, Cur 2, Cur 3, 
Cur 4) zugefügt. Dies wurde im dreifachen Ansatz für das in DMSO gelöste Curcumin 
sowie das micellierte Curcumin durchgeführt. 
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Die Kavitäten, die nicht mit Curcuminlösung beschickt wurden, sollten einerseits als Ne-
gativkontrolle dienen und wurden entweder mit 50 l Phosphatpuffer, mit 50 l DMSO 
oder mit 50 l Fluconazol beschickt oder sie dienten andererseits als Positivkontrolle 
und wurden mit 50 l Sabouraud-Bouillon beschickt. Danach wurden die 96-Well Mikro-
titerplatten für einen Zeitraum von 20 Minuten dunkel inkubiert bei 26°C und schließlich 
wurde allen Kavitäten 100 l Sabouraud-Bouillon hinzugefügt mit Ausnahme der Reihe, 
die bereits mit 50 l Phosphat-Puffer beschickt wurde, dieser wurden weitere 100 l 
Phosphat-Puffer hinzugefügt (Negativkontrolle). 
 
Nun lag in allen beschickten Kavitäten ein Volumen von 200 l vor, was unter anderem 
zu einer Reduktion der ursprünglichen Curcuminkonzentrationen führte. Die durch die 
weiteren Substanzen in den Kavitäten verdünnten Curcuminkonzentrationen lagen nun 
wie folgt vor: Cur 1, Cur 2, Cur 3 und Cur 4. 
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 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 
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Abbildung 4: Beschickung der 96-Well Mikrotiterplatte mit Myzelfragmenten, Konidien, Puffer, DMSO, 
Curcumin, Fluconazol und Sabouraud-Lösung 
Eingesetzte Substanzen und ihre Konzentration vor Inokulation: 
Myzel:  50 µl Myzel  
Konid.:  50 µl Konidien in der Konzentration 2∙105 Konidien/ml 
Puffer A: 50 µl Phosphatpuffer nach Sörensen, pH 5,5 
Puffer B: 150 µl Phosphatpuffer nach Sörensen, pH 5,5 
DMSO:  50 µl Dimethylsulfoxid (DMSO) 4% in Puffer 
Cur 1 A:  50 µl Curcumin micelliert 20 mg/l in Puffer 
Cur 2 A:  50 µl Curcumin micelliert 10 mg/l in Puffer 
Cur 3 A:  50 µl Curcumin micelliert 5 mg/l in Puffer 
Cur 4 A:  50 µl Curcumin micelliert 2,5 mg/l in Puffer 
Cur 1 B:  50 µl Curcumin 20 mg/l in 4% DMSO/Puffer 
Cur 2 B:  50 µl Curcumin 10 mg/l in 4% DMSO/Puffer 
Cur 3 B:  50 µl Curcumin 5 mg/l in 4% DMSO/Puffer 
Cur 4 B:  50 µl Curcumin 2,5 mg/l in 4% DMSO/Puffer 
Fluc:  50 µl Fluconazol 2 mg/ml gelöst in Aqua destillata 
Sab:  100 µl Sabouraud 
leer:  ungefüllte Kavität 
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Nachdem nun alle Mikrotiterplatten vollständig beschickt waren, wurden fünf der zehn 
Platten mit der beschriebenen LED Lampe (Ingenieurbüro Warnke GmbH, Wietzendorf, 
Deutschland) bestrahlt, die monochromatisches Licht der Wellenlänge 420 nm emit-
tierte. Die anderen fünf, jeweils identisch beschickten Mikrotiterplatten eines Stammes, 
wurden nicht bestrahlt und dienten als Kontrollgruppe. Um gleiche Bedingungen für alle 
Mikrotiterplatten zu sichern, wurde die Bestrahlungsintensität mit einem Photometer 
(ILT 1400, International Light Technologies, Massachusetts, USA) kontrolliert. Alle Plat-
ten wurden mit einer Energie von 20 J/cm2 bestrahlt, die Bestrahlung dauerte im Durch-
schnitt 7 Minuten. Die Bestrahlung aller Ansätze eines T. rubrum Stammes erfolgte syn-
chron, um identische Bedingungen für die Konidien, Myzelfragmente und die Kontrollen 
zu gewährleisten. Während der Bestrahlung konnte anhand von Temperaturmessungen 
sichergestellt werden, dass die Inhalte der Mikrotiterplatten nicht erwärmt wurden. 
Nach der Bestrahlung konnte ein deutlicher Farbverlust des Curcumins beobachtet wer-
den.  
 
Anschließend wurde die optische Dichte der einzelnen Kavitäten jeder Platte mittels 
Photometer (Sunrise Remote, Tecan Group Ltd., Männedorf, Schweiz) bei monochro-
matischem Licht der Wellenlänge 620 nm bestimmt. Dieser Wert diente als Ausgangs-
wert (Zeitpunkt 0) zum Vergleich mit den folgenden Messergebnissen. Abschließend er-
folgte die Lagerung der Mikrotiterplatten bei Dunkelinkubation, einer Temperatur von 
21°C und bei kontinuierlichem Schütteln mit der Einstellung 60/min auf einem Kreis-
schüttler (GFL type 3015, Gesellschaft für Labortechnik mbH, Burgwedel, Deutschland) 
über den gesamten Zeitraum der Versuchsreihe von insgesamt 9 Tagen. 
An Tag 0 (Zeitpunkt 0) bis Tag 5 (Zeitpunkt 5) wurden alle 24 Stunden einmalig Extinkti-
onsmessungen der Kavitäten mittels Photometer durchgeführt. An den Tagen 6 bis 8 
wurden keine Messungen durchgeführt. Die letzte Messung erfolgte an Tag 9 (Zeitpunkt 
6). 
 
Parallel zu den Messungen wurden mikroskopische Kontrollen der Mikrotiterplatten 
durchgeführt und es wurde ein Stamm exemplarisch ausgewählt, bei dem das Wachs-
tum in den Kavitäten der Platten über den gesamten Zeitraum regelmäßig fotografiert 
wurde. 
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Da den Kavitäten der Reihe E (Abbildung 4) kein Nährmedium zugesetzt worden war, 
wurde erwartet, dass es in dieser Reihe unabhängig von der Bestrahlung zu keinem Der-
matophytenwachstum und somit zu keinem Anstieg der Extinktionswerte kommen 
würde. Die Kavitäten der Reihe F (Abbildung 4), die mit dem Lösungsmittel Dimethylsul-
foxid (DMSO) befüllt wurden, dienten der Untersuchung einer möglichen Beeinflussung 
des Dermatophytenwachstums durch DMSO allein. Für die Kavitäten der Reihe G (Abbil-
dung 4), die lediglich Sabouraud-Bouillon als Zusatz erhielten, wurde erwartet, dass es 
zu ungehemmtem Wachstum der Dermatophyten und somit zu einem deutlichen An-
stieg der Extinktionswerte kommen würde. Für die Kavitäten der Reihe H (Abbildung 4), 
die ebenfalls keinen Photosensibilisator erhielten, sondern das Antimykotikum Flucona-
zol, wurde erwartet, dass es bestrahlungsunabhängig zu einer deutlichen Hemmung des 
Wachstums kommen würde. Für die Kavitäten der Reihen A bis D (Abbildung 4), in denen 
Myzel sowie Konidien mit dem Photosensibilisator Curcumin versetzt worden waren, 
wurde eine deutliche bestrahlungsabhängige Wachstumshemmung erwartet. Da Cur-
cumin auch in unbestrahltem Zustand das Dermatophytenwachstum hemmen kann, 
wurde mit einer Reduktion der Extinktion auch in den unbestrahlten Ansätzen gerech-
net, jedoch sollte der wachstumshemmende Effekt nach erfolgter Bestrahlung noch aus-
geprägter sein.  
 
Abschließend wurde von allen Kavitäten der 96-Well Mikrotiterplatten ein Ausstrich auf 
Schafsblutagar (MHS bio Mérieux, Lyon, Frankreich) durchgeführt, um mögliche bakte-
rielle Verunreinigungen aufzudecken. Die Schafsblutagarplatten wurden bei 37°C inku-
biert und nach 24 Stunden sowie nach 48 Stunden wurden makroskopische Kontrollen 
durchgeführt, in denen eine Kontamination ausgeschlossen werden konnte. 
 
Zudem fand eine Fortsetzung der Beobachtung des Dermatophytenwachstums anhand 
makroskopischer Kontrollen statt. Zu diesem Zwecke wurden die Inhalte bestimmter Ka-
vitäten der Mikrotiterplatten nach den letzten photometrischen Messungen und mikro-
skopischen Kontrollen (Tag 9) gepoolt auf Dermatophytenagarplatten ausgestrichen 
und im Brutschrank bei 27°C für einen Zeitraum von 8 Tagen inkubiert. Für diese Unter-
suchung wurden lediglich die Ansätze verwendet, die mit Cur 1/DMSO, Cur 2/DMSO o-
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der mit Fluconazol behandelt und bestrahlt worden waren. Ansätze mit Konidienbefül-
lung und Myzelfragmentbefüllung wurden separat gepoolt. Insgesamt wurden für diese 
Untersuchung 6 Agarplatten verwendet. Auf 2 Agarplatten wurde der gepoolte Inhalt 
aller Kavitäten, die mit Cur 1/DMSO behandelt und bestrahlt worden waren ausgestri-
chen, wobei auf einer Platte die Ansätze mit den Myzelfragmenten der 5 Stämme ge-
poolt wurden und auf einer Platte die Ansätze mit den Konidiensuspensionen der 5 
Stämme zusammen ausgestrichen wurden. Auf 2 Agarplatten wurde der gepoolte Inhalt 
aller Kavitäten, die mit Cur 2/DMSO behandelt und bestrahlt worden waren, ausgestri-
chen. Auf 2 Agarplatten wurde der gepoolte Inhalt aller Kavitäten, die mit Fluconazol 
behandelt und bestrahlt worden waren, ausgestrichen, wiederum getrennt für die An-
sätze mit Myzelfragmenten und Konidien.  
2.7 Statistische Methoden 
Die Wahl der statistischen Methoden zur Auswertung der durchgeführten Messungen 
erfolgte, ebenso wie die Durchführung der statistischen Auswertung, unter der Betreu-
ung durch Herrn Dr. rer. nat. Thomas Möbius vom Institut für Medizinische Informatik 
und Statistik der Christian-Albrechts-Universität zu Kiel unter der Leitung von Herrn Prof. 
Dr. rer. nat. Micheal Krawczak. 
Die statistische Auswertung bezieht sich auf die erhobenen Messungen zu den Zeitpunk-
ten Tag 0 (Versuchstag), Tag 1 (24 Stunden nach Versuchsdurchführung), Tag 2 (48 Stun-
den nach Versuchsdurchführung), Tag 3 (72 Stunden nach Versuchsdurchführung), Tag 
4 (96 Stunden nach Versuchsdurchführung), Tag 5 (120 Stunden nach Versuchsdurch-
führung) und Tag 9 (216 Stunden nach Versuchsdurchführung). 
Die Mittelwerte der gemessenen Extinktionen bei Ansätzen mit Myzelfragmenten und 
Konidien der 5 T. rubrum Stämme sowie ihrer jeweiligen 3 Ansätze wurden zusammen-
gefasst, da sich keine wesentlichen quantitativen Unterschiede darstellten. 
Alle statistischen Auswertungen sowie die statistischen Tests wurden mit dem Pro-
gramm Excel 2007 durchgeführt, wobei die graphische Darstellung mit dem Programm 
Veusz 1.25.1 erfolgte. 
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Zunächst wurden deskriptive Diagramme (Abbildungen 4 bis 14) erstellt, die den Der-
matophytenwachstumsverlauf zwischen Tag 0 und Tag 9 darstellen. 
Daraufhin wurde der absolute Effekt der Bestrahlung, d.h. die Differenz der Extinktionen 
bei Bestrahlung an Tag 0 zu Tag 9, relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung analy-
siert. Dazu wurde eine mehrfaktorielle ANOVA modelliert und es kam der F-Test zur An-
wendung, um Aussagen darüber treffen zu können, welche Variablen das Wachstum der 
Dermatophyten signifikant beeinflussen. 
Schließlich wurde der Zweistichproben-t-Test für unverbundene Stichproben angewen-
det, um auf Unterschiede in der Wachstumshemmung durch Curcumin mit DMSO ge-
genüber Curcumin micelliert für die höchste eingesetzte Curcuminkonzentration zu tes-
ten. Hierbei wurde ein Signifikanzniveau von 1% festgelegt, das einem p-Wert von <0,01 
entspricht.   
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3  Ergebnisse 
3.1 Vorversuche 
In der Arbeit von Brasch et al. (Brasch et al. 2017) konnte bereits ein wachstumsinhibie-
render Effekt von Curcumin gelöst in Dimethylsulfoxid (DMSO) in Kombination mit einer 
einmaligen Bestrahlung der Wellenlänge 367 nm und einer Bestrahlungsintensität von 
5 J/cm2 bei den Dermatophyten T. rubrum, E. floccosum, T. interdigitale, M. gypseum, 
M. canis und T. terrestre beobachtet werden. Die folgende Arbeit sollte dazu dienen, 
weitere Erkenntnisse besonders im Hinblick auf die micellierte Aufbereitung von Cur-
cumin, eine besser an das Absorptionsmaximum von Curcumin adaptierte Lichtquelle 
mit geeigneter Bestrahlungsintensität sowie Myzelfragmenten als zusätzlichen Wachs-
tumseinheiten zu liefern.  
Die Vorversuche wurden durchgeführt, um die neue Curcuminformulierung in micellier-
ter Form auf ihr Löslichkeitsverhalten und ihren wachstumsinhibierenden Effekt auf Der-
matophyten zu untersuchen. Um eine Vergleichbarkeit der erhobenen Beobachtungen 
gewährleisten zu können, wurden die Versuche weitestgehend anhand der gleichen Me-
thodik durchgeführt, wie sie von Brasch et al. verwendet wurden. Als Bestrahlungsquelle 
diente jedoch eine speziell konstruierte LED-Leuchte (Ingenieurbüro Wanke GmbH, 
Wietzendorf, Deutschland), die Licht der Wellenlänge 420 nm emittierte. 
Es zeigte sich bei den ersten Versuchen ein bestrahlungsabhängiger, wachstumsinhibie-
render Effekt des micellierten Curcumins (Curcumin NovaSol®, AQUANOVA AG, Darm-
stadt, Deutschland) in einer Dosierung von 5 mg/l auf E. floccosum, der während eines 
Beobachtungszeitraumes von 10 Tagen dem wachstumsinhibierenden Effekt von Cur-
cumin (Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim, Deutschland) gelöst in DMSO sowie Flu-
conazol entsprach.  
In den weiteren Versuchen wurde ausschließlich mit T. rubrum gearbeitet, da diese Der-
matophytenart ca. 90 % der Dermatophytosen in Deutschland verursacht (Seebacher et 
al. 2008). 
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Es wurden Bestrahlungsintensitäten von 10 bis 80 J/cm2 eingesetzt und auf ihre wachs-
tumsinhibierenden Effekte untersucht. Dabei zeigte sich durch photometrische Messun-
gen vor der Bestrahlung sowie direkt im Anschluss an die erfolgte Bestrahlung kein sig-
nifikanter Effekt der alleinigen Bestrahlung. Es konnte beobachtet werden, dass bei den 
untersuchten T. rubrum Stämmen die eingesetzten Curcuminkonzentrationen von 6 
mg/l und 60 mg/l in micellierter Form zu einer Wachstumsverzögerung an den Tagen 3-
6 führten. Um die echten photodynamischen Effekte des micellierten Curcumins zu be-
stimmen, wurden die Hauptversuche mit Curcuminkonzentrationen von 5 mg/l und we-
niger durchgeführt.  
Da bei Bestrahlungsintensitäten von 40 J/cm2 und 80 J/cm2 auch ohne Curcumin 
(T. rubrum inokuliert mit Phosphatpuffer und Sabouraud-Nährlösung) eine Verzögerung 
des Dermatophytenwachstums beobachtet wurde, ist im Hauptversuch ausschließlich 
mit einer Bestrahlungsintensität von 20 J/cm2 bestrahlt worden. Ein hemmender Effekt 
durch die alleinige Bestrahlung konnte bei 20 J/cm2 nicht mehr beobachtet werden.  
3.2 Hauptversuche 
3.2.1 Dermatopyhtenwachstumsverlauf von Tag 0 bis Tag 9 
Die Abbildungen stellen den Wachstumsverlauf der Dermatophyten über den Zeitraum 
von Tag 0 bis Tag 9 dar. Hierbei werden jeweils betrachtet der Einfluss von Curcumin mit 
DMSO sowie micelliertem Curcumin in 4 unterschiedlichen Konzentrationen auf das 
Wachstum von T. rubrum. Zudem stellt jeweils ein Diagramm den Wachstumsverlauf 
ohne Bestrahlung bzw. nach erfolgter Bestrahlung dar. 
In den folgenden Diagrammen wird aus Gründen der Übersichtlichkeit die Wachstums-
kurve für den Zusatz DMSO ohne Curcumin nicht dargestellt. Es wurde geprüft, ob DMSO 
allein bereits einen signifikanten Einfluss auf das Dermatophytenwachstum hat. Da sich 
dabei durchweg kein signifikanter Einfluss von DMSO auf das Wachstum der Dermato-
pyhten zeigte, wird auf die Darstellung der Wachstumskurve unter alleinigem DMSO-
Zusatz aus Gründen der Übersichtlichkeit verzichtet. Die Bezeichnung „Leerkontrolle“ 
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bedeutet, dass als Zusatz das Nährmedium Sabouraud-Boullion verwendet wurde. Die-
ser Ansatz dient damit als Positivkontrolle. Die Bezeichnung „Pufferlösung“ bedeutet 
den ausschließlichen Zusatz von Phosphatpuffer. Da dieser keine Nährstoffe enthält, 
dient dieser Ansatz als Negativkontrolle. Die Wachstumskurven für Fluconazol und Puf-
ferlösung werden jeweils separat dargestellt, da es hierbei zu Überlagerungen mit wei-
teren Wachstumskurven kam. 
 
Abbildung 5: Wachstumsverlauf unter Curcumin/DMSO, unbestrahlt, Tag 0 bis 9 
Die Abbildung 5 zeigt den Wachstumsverlauf des Myzels und der Konidien von 
T. rubrum über 9 Tage Inkubationszeit, unbestrahlter Versuchsansatz: 
Cur 1/DMSO: Curcumin 5 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Cur 2/DMSO: Curcumin 2,5 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Cur 3/DMSO: Curcumin 1,25 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Cur 4/DMSO: Curcumin 0,625 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
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Leerkontrolle: Sabouraud-Bouillon ohne Curcumin, 
Fluconazol: 0,5 mg/ml in Aqua dest. (ausgelagert in separates Diagramm), 
Pufferlösung: Phosphatpuffer nach Sörensen pH 5,5 (ausgelagert in separates 
Diagramm) 
*Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Dargestellt sind arithmetische Mittelwerte +/- Standardabweichungen der Extinkti-
onswerte von 5 T. rubrum Stämmen, wobei jeweils Myzelfragmente und Konidien im 
dreifachen Ansatz verwendet wurden (n=30). 
Im unbestrahlten Versuchsansatz mit Curcumin und DMSO ist über den gesamten Zeit-
verlauf bei allen eingesetzten Konzentrationen keine Wachstumshemmung im Vergleich 
zur Leerkontrolle sichtbar. 
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Abbildung 6: Wachstumsverlauf unter Curcumin/micelliert, unbestrahlt, Tag 0 bis 9 
Die Abbildung 6 zeigt den Wachstumsverlauf des Myzels und der Konidien von 
T. rubrum über 9 Tage Inkubationszeit, unbestrahlter Versuchsansatz: 
Cur 1/micelliert: Curcumin 5 mg/l in Puffer*, 
Cur 2/micelliert: Curcumin 2,5 mg/l in Puffer*, 
Cur 3/micelliert: Curcumin 1,25 mg/l in Puffer*, 
Cur 4/micelliert: Curcumin 0,625 mg/l in Puffer*, 
Leerkontrolle: Sabouraud-Bouillon ohne Curcumin, 
Fluconazol: 0,5 mg/ml in Aqua dest. (ausgelagert in separates Diagramm), 
Pufferlösung: Phosphatpuffer nach Sörensen pH 5,5 (ausgelagert in separates 
Diagramm) 
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*Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Dargestellt sind arithmetische Mittelwerte +/- Standardabweichungen der Extinkti-
onswerte von 5 T. rubrum Stämmen, wobei jeweils Myzelfragmente und Konidien im 
dreifachen Ansatz verwendet wurden (n=30). 
Im unbestrahlten Versuchsansatz mit micelliertem Curcumin ist über den gesamten Zeit-
verlauf bei allen eingesetzten Konzentrationen keine Wachstumshemmung im Vergleich 
zur Leerkontrolle sichtbar. 
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Abbildung 7: Wachstumsverlauf unter Curcumin/DMSO, bestrahlt, Tag 0 bis 9 
Die Abbildung 7 zeigt den Wachstumsverlauf des Myzels und Konidien von T. rubrum 
über 9 Tage Inkubationszeit, bestrahlter Versuchsansatz: 
Cur 1/DMSO: Curcumin 5 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Cur 2/DMSO: Curcumin 2,5 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Cur 3/DMSO: Curcumin 1,25 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Cur 4/DMSO: Curcumin 0,625 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, 
Leerkontrolle: Sabouraud-Bouillon ohne Curcumin, 
Fluconazol: 0,5 mg/ml in Aqua dest. (ausgelagert in separates Diagramm), 
Pufferlösung: Phosphatpuffer nach Sörensen pH 5,5 (ausgelagert in separates 
Diagramm) 
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*Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Dargestellt sind arithmetische Mittelwerte +/- Standardabweichungen der Extinkti-
onswerte von 5 T. rubrum Stämmen, wobei jeweils Myzelfragmente und Konidien im 
dreifachen Ansatz verwendet wurden (n=30). 
Im bestrahlten Versuchsansatz mit Curcumin/DMSO konnte das Wachstum von 
T. rubrum durch Cur 1/DMSO und Cur 2/DMSO gehemmt werden. Während 
Cur 1/DMSO das Wachstum über den gesamten Versuchszeitraum mit der gleichen Ef-
fektstärke hemmt, kann beim Ansatz mit der geringeren Curcuminkonzentration 
Cur 2/DMSO an Tag 9 ein Anstieg des Dermatophytenwachstums beobachtet werden, 
dieser Wachstumsanstieg wird in der Abbildung 9 näher untersucht. 
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Abbildung 8: Wachstumsverlauf unter Curcumin/micelliert, bestrahlt, Tag 0 bis 9 
Die Abbildung 8 zeigt den Wachstumsverlauf des Myzels und der Konidien von 
T. rubrum über 9 Tage Inkubationszeit, bestrahlter Versuchsansatz: 
Cur 1/micelliert: Curcumin 5 mg/l in Puffer*, 
Cur 2/micelliert: Curcumin 2,5 mg/l in Puffer*, 
Cur 3/micelliert: Curcumin 1,25 mg/l in Puffer*, 
Cur 4/micelliert: Curcumin 0,625 mg/l in Puffer*, 
Leerkontrolle: Sabouraud-Bouillon ohne Curcumin, 
Fluconazol: 0,5 mg/ml in Aqua dest. (ausgelagert in separates Diagramm), 
Pufferlösung: Phosphatpuffer nach Sörensen pH 5,5 (ausgelagert in separates 
Diagramm) 
3  Ergebnisse 39 
 
*Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Dargestellt sind arithmetische Mittelwerte +/- Standardabweichungen der Extinkti-
onswerte von 5 T. rubrum Stämmen, wobei jeweils Myzelfragmente und Konidien im 
dreifachen Ansatz verwendet wurden (n=30). 
Im bestrahlten Versuchsansatz mit Curcumin/micelliert ist über den gesamten Zeitver-
lauf bei allen eingesetzten Konzentrationen keine Wachstumshemmung im Vergleich zu 
Fluconazol sichtbar. 
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3.2.2 Wachstumsverhalten der 5 eingesetzten T. rubrum Stämme unter 
der Behandlung mit Cur 1/DMSO , Cur 2/DMSO sowie Fluconazol an 
Tag 9 
 
Abbildung 9: Tag 9, bestrahlt 
Abbildung 9 zeigt das Wachstumsverhalten der 5 eingesetzten T. rubrum Stämme un-
ter der Behandlung mit Cur 1/DMSO, Cur 2/DMSO sowie Fluconazol an Tag 9, bestrahl-
ter Versuchsansatz. Dargestellt ist das Pilzwachstum anhand der Extinktionswerte von 
den 5 T. rubrum Stämmen, wobei jeweils Myzelfragmente und Konidien im dreifachen 
Ansatz verwendet wurden. Die Darstellung erfolgt in Box-Plot-Modellen separat für 
die 5 Stämme (n=6): 
   Cur 1/DMSO  
   Cur 2/DMSO  
   Fluconazol 
Zunächst ist zu beobachten, dass sowohl unter der Behandlung mit Fluconazol als auch 
unter der Behandlung mit der höchsten Curcuminkonzentration mit DMSO 
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(Cur 1/DMSO) eine nahezu identische Wachstumshemmung vorliegt. Unter der Behand-
lung mit der geringeren Curcuminkonzentration mit DMSO (Cur 2/DMSO) zeigen nicht 
alle Stämme das gleiche Wachstumsverhalten. Während das Wachstum bei Stamm 423, 
503 und 521 gehemmt wurde, zeigen die 2 Stämme 472 und 515 ein gewisses Wachs-
tum. Die gemessenen Extinktionen der Stämme 472 und besonders 515 zeigen hier zu-
dem eine große Streubreite der Extinktionswerte. Bei Stamm 503 ist bei einem Mess-
wert ein Ausreißer nach oben zu beobachten, der entsprechend zu einer Anhebung des 
Mittelwertes führt, bei ansonsten starker Hemmung des Wachstums.  
Das Wachstums unter der Konzentration Cur 2/DMSO, das in Abbildung 7 zur Darstel-
lung kommt, ist folglich nicht auf ein Wachstum aller Stämme zurückzuführen, sondern 
allein die Folge des Wachstums von 2 der 5 Stämme.  
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3.2.3 Einfluss von Cur 1/DMSO gegenüber Cur 1/micelliert auf den 
Wachstumsverlauf von T. rubrum über 9 Tage Inkubationszeit  
 
Abbildung 10: Wachstum unter Curcumin, bestrahlt, Tag 0 bis 9 
Die Abbildung zeigt den Wachstumsverlauf von T. rubrum über 9 Tage Inkubationszeit, 
bestrahlter Versuchsansatz: 
Cur 1/DMSO: Curcumin 5 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, Myzel 
Cur 1/DMSO: Curcumin 5 mg/l in 1% DMSO/Puffer*, Konidien 
Cur 1/micelliert: Curcumin 5 mg/l in Puffer*, Myzel 
Cur 1/micelliert: Curcumin 5 mg/l in Puffer*, Konidien 
*Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
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Dargestellt sind arithmetische Mittelwerte +/- Standardabweichungen der Extinkti-
onswerte von 5 T. rubrum Stämmen unter der Behandlung mit Cur 1/DMSO sowie 
Cur/micelliert, wobei jeweils Myzel und Konidien im dreifachen Ansatz verwendet 
wurden (n=15). 
Unter der höchsten Curcuminkonzentration Cur 1/DMSO kommt es im Gegensatz zu  
Cur 1/micelliert zu einer Wachstumshemmung der Dermatophyten. Die Wachstumskur-
ven für die Ansätze mit Myzelfragmenten und Konidien sind annähernd identisch.  
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3.2.4 Einfluss von Cur 1/DMSO gegenüber Cur 1/micelliert auf den 
Wachstumsverlauf des Myzels und der Konidien von T. rubrum an 
Tag 9  
 
Abbildung 11: Cur 1, Tag 9, bestrahlt 
Wachstumsverhalten der 5 T. rubrum Stämme unter der Behandlung mit Cur 1/DMSO 
sowie Cur 1/micelliert an Tag 9, bestrahlter Versuchsansatz. Dargestellt ist das 
Pilzwachstum anhand der gemessenen Extinktionen mittels Box-Plot-Modellen für die 
Ansätze mit Myzelfragmenten und Konidien unter Zusatz von Cur 1/DMSO und 
Cur 1/micelliert (n=15): 
   Cur 1/micelliert 
   Cur 1/DMSO 
 
Unter der Behandlung mit Cur 1/DMSO kann sowohl für die Ansätze mit Myzelfragmen-
ten als auch mit Konidien eine identische Hemmung des Wachstums aller T. rubrum 
Stämme beobachtet werden, während unter der Behandlung mit Cur 1/micelliert so-
wohl bei den Myzelfragmenten als auch bei den Konidien Wachstum zu beobachten ist.   
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3.2.5 Der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt 
ohne Bestrahlung  
Im folgenden Abschnitt wird der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten 
Effekt ohne Bestrahlung für die unterschiedlichen Curcuminformen betrachtet. Der ab-
solute Effekt ergibt sich aus der Wachstumsdifferenz von Tag 9 zu Tag 0. Der relative 
Effekt zwischen bestrahltem und unbestrahltem Versuchsansatz ergibt sich, indem der 
Quotient aus dem absoluten Effekt der Bestrahlung und dem absoluten Effekt ohne Be-
strahlung gebildet wird. Tendiert dieser Wert gegen 0, spricht dies für einen starken Ef-
fekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung für die unterschied-
lichen Curcuminformen, während Werte, die sich 1 annähern, für keinen Effekt spre-
chen. 
 
Abbildung 12: Effekt der Bestrahlung bei Zugabe von Curcumin/DMSO im Vergleich zu Curcumin/micel-
liert  
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Dargestellt ist der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne 
Bestrahlung in Abhängigkeit der Curcuminkonzentrationen sowohl für die Behandlung 
mit Curcumin/DMSO als auch für die Behandlung mit Curcumin/micelliert. Der abso-
lute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung beinhaltet 
das Wachstum aller 5 Stämme mit jeweils 3 Ansätzen (n=15).  
Dieser Effekt wurde für die unterschiedlichen Inokula Konidien und Myzelfragmente 
separat dargestellt, um mögliche Unterschiede bezüglich des untersuchten Effektes 







Es zeigt sich, dass der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne 
Bestrahlung beim micelliertem Curcumin für alle eingesetzten Konzentrationen auf dem 
gleichen Niveau bei 1 liegt. Die errechneten Effekte sind hierbei für die beiden Inokula 
Myzelfragmente und Konidien nahezu identisch. 
Der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung bei 
Curcumin/DMSO zeigt hier bei den beiden niedrigsten Konzentrationen Cur 3/DMSO 
und Cur 4/DMSO einen ähnlichen Effekt wie das Curcumin/micelliert, während sich der 
Effekt des Cur 2/DMSO deutlich von dem Effekt des Cur 2/micelliert unterscheidet. Am 
deutlichsten ist der Unterschied des Effektes für die beiden Curcuminformen in der 
höchsten Konzentration. Hierbei nähert sich der Wert des Effektes für Curcumin/DMSO 
der 0. 
Es zeigt sich kein nennenswerter Unterschied des Effektes abhängig vom Inokulum (My-
zelfragmente bzw. Konidien). 
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Abbildung 13: Curcumin/DMSO, Curcumin/micelliert, Stämme 
Dargestellt ist der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne 
Bestrahlung in Abhängigkeit der Curcuminkonzentrationen sowohl mit Cur-
cumin/DMSO als auch mit Curcumin/micelliert. Der absolute Effekt der Bestrahlung 
relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung beinhaltet das Wachstum der einzelnen 
Stämme mit jeweils 3 Ansätzen. Dieser Effekt wurde für die unterschiedlichen Inokula 
3  Ergebnisse 48 
 
Konidien und Myzelfragmente gemittelt (n=6). Im Unterschied zu Abbildung 12 wur-
den die Stämme hierbei nicht gepoolt, sondern separat betrachtet, um mögliche 




Die 5 Diagramme für die 5 verschiedenen T. rubrum Stämme zeigen für die Behandlung 
mit Curcumin/micelliert allesamt nahezu identische Effekte. Es kann bei allen eingesetz-
ten Stämmen keine Wachstumshemmung beobachtet werden. Unter der Behandlung 
mit Curcumin/DMSO sind die Effekte auf das Dermatopyhtenwachstum für Cur1/DMSO, 
Cur 3/DMSO und Cur 4/ ebenfalls für alle Stämme identisch. Bei allen 5 Stämmen ist eine 
starke Wachstumshemmung nachweisbar. Dies gilt allerdings nicht für die Behandlung 
mit Cur 2/DMSO. Hier zeigen sich deutliche Unterschiede bei der Wachstumshemmung 
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Abbildung 14: Curcumin/DMSO, Curcumin/micelliert 
Dargestellt ist der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne 
Bestrahlung in Abhängigkeit der Curcuminkonzentrationen sowohl für die Behandlung 
mit Curcumin/DMSO als auch für die Behandlung mit Curcumin/micelliert. Der abso-
lute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung wurde ge-
poolt für alle 5 Stämme mit jeweils 3 Ansätzen und beide Inokula berechnet (Konidien 




Der Unterschied des Effektes in Bezug auf die Behandlung mit Curcumin/DMSO bzw. 
Curcumin/micelliert zeigt sich am deutlichsten in der höchsten Konzentration. Hierbei 
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nähert sich der Wert des Effektes für Curcumin/DMSO dem Wert 0 an. Um nun zu über-
prüfen, ob dieser Effekt auch statistisch signifikant ist, wurden anschließend der F-Test 
und der ungepaarte t-Test durchgeführt. Beim Einsatz der geringeren Konzentration 
Cur 2 wurden stammabhängige Unterschiede der Hemmwirkung des Curcumins beo-
bachtet. Aufgrund dieser Beobachtung wurden die Tests ausschließlich für die höchste 
Konzentration Cur 1 angewendet, bei der keine stammabhängigen Unterschiede der 
Hemmwirkung des Curcumins beobachtet werden konnten.  
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3.2.6 Einfluss auf die Wachstumshemmung von T.rubrum-Stamm, Art des 
Inokulums und Curcumin, dargestellt anhand von F-Tests  
Die Wachstumshemmung wurde definiert als der absolute Effekt der Bestrahlung relativ 
zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung. Der jeweilige Einfluss auf die Wachstumshem-
mung, der von den Faktoren T. rubrum Stamm, Inokulum (Myzelfragmente oder Koni-
dien) und Curcuminzubereitung (Curcumin/DMSO oder Curcumin/micelliert) ausgeht, 
wurde durch eine mehrfaktorielle ANOVA modelliert. Hierbei wurde ausschließlich der 
Einfluss der Faktoren auf die Wachstumshemmung unter dem Einsatz der höchsten Cur-
cuminkonzentration Cur 1 betrachtet, da bereits bei der zweithöchsten Curcuminkon-
zentration Cur 2 eine Abhängigkeit der Hemmwirkung vom Stamm beobachtet werden 
konnte. Der mögliche Einfluss eines jeden dieser Faktoren auf die Hemmung wurde mit 
Hilfe eines F-Tests zum Signifikanzniveau zu 0,01 evaluiert. Hierbei wird die Nullhypo-
these immer so formuliert, dass es keine Unterschiede der Mittelwerte der Faktorstufen 
bezüglich der Wachstumshemmung gibt. Die Alternativhypothese lautet entsprechend, 
dass es Unterschiede der Mittelwerte unter den jeweiligen Faktorstufen gibt.  
 
F-Test für die Stämme (𝜶𝟏, 𝜶𝟐, 𝜶𝟑, 𝜶𝟒, 𝜶𝟓) und Cur 1 
Messwerte: n = 60 
Faktorstufen: q = 5 (Anzahl der Stämme) 
Nullhypothese: ℋ0: 𝜇1 = 𝜇2 = ⋯ = 𝜇𝑗 = ⋯ 𝜇𝑞; Es gibt keinen Unterschied in den 
Mittelwerten der Faktorstufen 
Freiheitsgrade im Zähler: 𝑞 − 1 = 4 
Freiheitsgrad im Nenner: 𝑛 − 𝑞 = 55 
Testniveau / Signifikanzniveau: 𝛼 = 0,01 








;  ?̅?𝛼1 ≈ 0,56; ?̅?𝛼2 ≈ 0,48; ?̅?𝛼3 ≈ 0,51; ?̅?𝛼4 ≈ 0,59; ?̅?𝛼5 ≈ 0,51 
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Streuung der Messwerte innerhalb der Faktorstufen (Mean Sum of Squares within): 
𝑀𝑆𝑆𝑤 =  
1
𝑛 − 𝑞








Streuung der Messwerte zwischen den Faktorstufen (Mean Sum of Squares between): 
𝑀𝑆𝑆𝑏 =  
1
𝑞 − 1
∑(?̅?𝑗 −  ?̅?)





𝐹𝑒𝑚𝑝 =  
𝑀𝑆𝑆𝑏
𝑀𝑆𝑆𝑤
≈ 0,04 ∈, ?̅? 
⇒ 𝐹𝑒𝑚𝑝 <  𝑥𝑘𝑟𝑖𝑡𝑖𝑠𝑐ℎ; Die Nullhypthese kann zum Niveau α = 0,01 beibehalten werden. 
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F-Test für die Inokula (𝜷𝟏, 𝜷𝟐) und Cur 1 
Messwerte: n = 60 
Faktorstufen: q = 2 (Anzahl der Inokula; Myzel und Konidien) 
Nullhypothese: ℋ0: 𝜇1 = 𝜇2 = ⋯ = 𝜇𝑗 = ⋯ 𝜇𝑞; Es gibt keinen Unterschied in den 
Mittelwerten der Faktorstufen 
Freiheitsgrade im Zähler: 𝑞 − 1 = 1 
Freiheitsgrad im Nenner: 𝑛 − 𝑞 = 58 
Testniveau / Signifikanzniveau: 𝛼 = 0,01 








;  ?̅?𝛽1 ≈ 0,51; ?̅?𝛽2 ≈ 0,49 








Streuung der Messwerte innerhalb der Faktorstufen (Mean Sum of Squares within): 
𝑀𝑆𝑆𝑤 =  
1
𝑛 − 𝑞








Streuung der Messwerte zwischen den Faktorstufen (Mean Sum of Squares between): 
𝑀𝑆𝑆𝑏 =  
1
𝑞 − 1
∑(?̅?𝑗 −  ?̅?)





𝐹𝑒𝑚𝑝 =  
𝑀𝑆𝑆𝑏
𝑀𝑆𝑆𝑤
≈ 0,01 ∈, ?̅? 
⇒ 𝐹𝑒𝑚𝑝 <  𝑥𝑘𝑟𝑖𝑡𝑖𝑠𝑐ℎ; Die Nullhypthese kann zum Niveau α = 0,01 beibehalten werden. 
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F-Test für die Zusätze (𝜸𝟏, 𝜸𝟐) und Cur 1 
Messwerte: n = 60 
Faktorstufen: q = 2 (Anzahl der Zusätze; Curcumin/DMSO und Curcumin/micelliert) 
Nullhypothese: ℋ0: 𝜇1 = 𝜇2 = ⋯ = 𝜇𝑗 = ⋯ 𝜇𝑞; Es gibt keinen Unterschied in den 
Mittelwerten der Faktorstufen 
Freiheitsgrade im Zähler: 𝑞 − 1 = 1 
Freiheitsgrad im Nenner: 𝑛 − 𝑞 = 58 
Testniveau / Signifikanzniveau: 𝛼 = 0,01 








;  ?̅?𝛾1 ≈ 0,003; ?̅?𝛾2 ≈ 1,02 








Streuung der Messwerte innerhalb der Faktorstufen (Mean Sum of Squares within): 
𝑀𝑆𝑆𝑤 =  
1
𝑛 − 𝑞








Streuung der Messwerte zwischen den Faktorstufen (Mean Sum of Squares between): 
𝑀𝑆𝑆𝑏 =  
1
𝑞 − 1
∑(?̅?𝑗 −  ?̅?)





𝐹𝑒𝑚𝑝 =  
𝑀𝑆𝑆𝑏
𝑀𝑆𝑆𝑤
≈ 4122 ∈  𝑣 
⇒ 𝐹𝑒𝑚𝑝 >  𝑥𝑘𝑟𝑖𝑡𝑖𝑠𝑐ℎ; Die Teststatistik liegt zum Niveau α = 0,01 deutlich im 
Ablehnungsbereich. 
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Die Tests legen nahe, dass Unterschiede in der Wachstumshemmung bedingt durch ver-
schiedene Stämme und Unterschiede in der Wachstumshemmung bedingt durch unter-
schiedliche Inokula in der Modellierung vernachlässigbar sind (jeweils F-Wert empirisch 
< kritischer Wert). Wie die vorherigen Abbildungen es bereits vorweggenommen haben 
und der obige Test dies formal bestätigt, ist der Unterschied in der Wachstumshemmung 
jedoch hoch signifikant vom Curcuminzusatz abhängig (F-empirisch > kritischer Wert). 
Die Richtung und Stärke dieses Effektes wird im Folgenden mit Hilfe des ungepaarten 
Zweistichproben-t-Tests geschätzt. 
3.2.7 Unterschied zwischen Curcumin/DMSO und Curcumin/micelliert 
bezüglich des absoluten Effektes der Bestrahlung relativ zum 
absoluten Effekt ohne Bestrahlung für die höchste eingesetzte 
Curcuminkonzentration Cur 1 
Der t-Test kam zur Anwendung, um zu untersuchen, ob der Unterschied zwischen Cur-
cumin/DMSO und Curcumin/micelliert bezüglich des absoluten Effektes der Bestrah-
lung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung für die höchste eingesetzte Cur-
cuminkonzentration Cur 1 statistisch signifikant ist. Hierbei wurde der Zweistichpro-
ben-t-Test für ungepaarte Stichproben angewendet, der den Effekt in den beiden 
Gruppen miteinander vergleicht. Es wurde ausschließlich der Effekt der Curcuminkon-
zentration Cur 1 betrachtet. Der t-Test wurde auf dem Signifikanzniveau 1% durchge-
führt, was einem p-Wert von < 0,01 entspricht.  
 
Zweistichproben-t-Test für unabhängige Stichproben (ungepaarter t-Test), Zusätze 
(𝜸𝟏, 𝜸𝟐) und Cur 1 
Messwerte Cur 1/DMSO: 𝑛1 = 30 
Messwerte Cur 1/micelliert: 𝑛2 = 30 
Nullhypothese: ℋ0: 𝜇1 − 𝜇2 = 𝜔0 = 0; Es gibt keinen Unterschied zwischen den 
Mittelwerten von Cur 1/DMSO und Cur 1/micelliert. 
Freiheitsgrade: 𝑛1 +  𝑛2 − 2 = 58  
Testniveau / Signifikanzniveau: 𝛼 = 0,01 
kritischer Wert (T-Verleitung): 
𝑥𝑡 = 2,66 ⇒  𝑣1 = (−∞; −2,66); 𝑣 ̅ = [−2,66; 2,66]; 𝑣2 = (2,66;∞) 
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𝑡 =  
?̅?(1) −  ?̅?(2) − 𝜔0
√
(𝑛1 − 1)𝑠
(1)∗2 + 𝑛2 − 1𝑠(2)
∗2




𝑛1  + 𝑛2
≈ − 64,21 ∈  𝑣 
P-Wert = 1,4 ⋅ 10−55 < 0,0001 
⇒ 𝑡 < −𝑥𝑡; Die Nullhypothese muss zum Niveau α = 0,01 verworfen werden. 
 
Ergebnis t-Test 
Die Nullhypothese, dass es keinen Unterschied des Effektes von Cur 1/DMSO gegenüber 
Cur 1/micelliert gibt, kann nach Durchführung des Zweistichproben-t-Tests für unge-
paarte Stichproben zum Signifikanzniveau 1% verworfen werden. Die Hemmung unter 
Cur 1/DMSO liegt bei nahezu 100% (x1 liegt bei circa 2 Promille), während Cur-
cumin 1/micelliert das Wachstum nicht hemmt (x2 ≈ 100 %). Der Unterschied des Effek-
tes der beiden Curcuminformen liegt also bei circa 100 Prozentpunkten (x2 - x1 = 1.017 
- 0.002 ≈ 1).  
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3.2.8 Mikroskopische Darstellung der Myzeldichte von T. rubrum unter 
dem Einfluss von Cur 1/micelliert, Cur 1/DMSO und Fluconazol 
jeweils nach erfolgter Bestrahlung (20 J/cm2) an Tag 4 (104 Stunden 
nach Bestrahlung) 
 
Abbildung 15: T. rubrum (Vergrößerung 1:100), bestrahlter Versuchsansatz, Tag 4, Myzel unter 
Cur 1/micelliert (Curcumin micelliert 5mg/l in Phosphatpuffer) 
Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
 
An Tag 4 (104 Stunden nach erfolgter Bestrahlung) der Versuchsreihe ist unter Cur 
1/micelliert eine Myzelbildung zu erkennen.  




Abbildung 16: T. rubrum (Vergrößerung 1:100), bestrahlter Versuchsansatz, Tag 4, Myzel unter 
Cur 1/DMSO (Curcumin 5mg/l in 1% DMSO/Puffer) 
 Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die vorliegenden Konzentrationen in 
den Kammern der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entspre-
chen ¼ der Konzentration der Stammlösungen, da es durch die Zugabe von 100 l 
Nährmedium sowie 50 l Myzel- bzw. Konidiensuspension zu einer Verdünnung um 
den Faktor 4 kommt. 
An Tag 4 (104 Stunden nach erfolgter Bestrahlung) der Versuchsreihe ist unter Cur 
1/DMSO keine Myzelbildung zu erkennen.  
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Abbildung 17: T. rubrum (Vergrößerung 1:100), bestrahlter Versuchsansatz, Tag 4, Myzel unter Fluc (Flu-
conazol 0,5mg/ml in Aqua destillata) 
Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
An Tag 4 (104 Stunden nach erfolgter Bestrahlung) der Versuchsreihe ist unter der Be-
handlung des Myzels mit Fluconazol keine beginnende Aussprossung des Myzels zu er-
kennen. 
 
3  Ergebnisse 60 
 
3.2.9 Mikroskopische Darstellung der Myzeldichte von T. rubrum unter 
dem Einfluss von Cur 1/micelliert, Cur 1/DMSO und Fluconazol 
jeweils nach erfolgter Bestrahlung (20 J/cm2) an Tag 9 (216 Stunden 
nach Bestrahlung) 
 
Abbildung 18: T. rubrum (Vergrößerung 1:100), bestrahlter Versuchsansatz, Tag 9, Myzel unter 
Cur 1/micelliert (Curcumin micelliert 5mg/l in Phosphatpuffer) 
Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Im bestrahlten Versuchsansatz zeigte sich an Tag 9 (216 Stunden nach erfolgter Bestrah-
lung) unter Cur 1/micelliert mikroskopisch eine dichte Myzelbildung. 
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Abbildung 19: T. rubrum (Vergrößerung 1:100), bestrahlter Versuchsansatz, Tag 9, Myzel unter 
Cur 1/DMSO (Curcumin 5mg/l in 1% DMSO/Puffer) 
Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Im bestrahlten Versuchsansatz zeigte sich an Tag 9 (216 Stunden nach erfolgter Bestrah-
lung) unter Verwendung des Cur 1/DMSO kaum Myzelwachstum. 
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Abbildung 20: T. rubrum (Vergrößerung 1:100), bestrahlter Versuchsansatz, Tag 9, Myzel unter Fluc (Flu-
conazol 0,5mg/ml in Aqua destillata) 
Die Konzentrationsangaben beziehen sich auf die Konzentrationen in den Kammern 
der Mikrotiterplatten zum Zeitpunkt der Bestrahlung. Diese entsprechen ¼ der Kon-
zentration der Lösungen vor Inokulation, da es durch die Zugabe von 100 l Nährme-
dium sowie 50 l Myzelfragmenten bzw. Konidien zu einer Verdünnung um den Faktor 
4 kommt. 
Im bestrahlten Versuchsansatz zeigte sich an Tag 9 (216 Stunden nach erfolgter Bestrah-
lung) unter der Behandlung von Fluconazol keine Myzelbildung von T. rubrum.  
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3.2.10 Makroskopische Darstellung des Wachstums von T. rubrum unter 
dem Einfluss von Cur 1/DMSO, Cur 2/DMSO und Fluconazol jeweils 
nach erfolgter Bestrahlung (20 J/cm2), Tag 8 
 
 
Abbildung 21: Myzelwachstum der gepoolten mit Fluconazol behandelten Konidien, Tag 8 
Nach 8 Tagen Inkubation ist makroskopisch nach Ausstrich der gepoolten Suspensionen 
aus den mit Konidien, Sabouraud-Boullion und Fluconazol beschickten und bestrahlten 
Kavitäten (siehe Abb. 4: Reihe H, Spalte 7-9) auf Dermatopyhtenagar ein deutliches 
Wachstum zu beobachten. 
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Abbildung 22: Myzelwachstum des gepoolten mit Fluconazol behandelten Myzels, Tag 8 
Nach 8 Tagen Inkubation ist makroskopisch ein deutliches Wachstum der gepoolten mit 
Myzel, Sabouraud und Fluconazol beschickten und bestrahlten Kavitäten (siehe Abb. 4: 
Reihe H, Spalte 1-3), die auf Dermatopyhtenagar ausgestrichen wurden, zu beobachten. 
Es können makroskopisch keine deutlichen Wachstumsunterschiede zwischen den ge-
poolten Ausstrichen der Ansätze mit Myzelfragmenten und Konidien festgestellt wer-
den. 
 
Abbildung 23: Myzelwachstum der gepoolten mit Cur 2/DMSO behandelten Konidien, Tag 8 
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Nach 8 Tagen Inkubation ist makroskopisch ein deutliches Wachstum der gepoolten mit 
Konidien, Sabouraud und Cur 2/DMSO beschickten und bestrahlten Kavitäten (siehe 




Abbildung 24: Myzelwachstum des gepoolten mit Cur 2/DMSO behandelten Myzels, Tag 8 
Nach 8 Tagen Inkubation ist makroskopisch ein deutliches Wachstum der gepoolten mit 
Myzel, Sabouraud und Cur 2/DMSO beschickten und bestrahlten Kavitäten (siehe Abb. 
4: Reihe B, Spalte 4-6), die auf Dermatopyhtenagar ausgestrichen wurden, zu beobach-
ten. Es können makroskopisch keine deutlichen Wachstumsunterschiede zwischen dem 
gepoolten Myzel und den gepoolten Konidien festgestellt werden.  
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Abbildung 25: Fehlendes Myzelwachstum der gepoolten mit Cur 1/DMSO behandelten Konidien, Tag 8 
Nach 8 Tagen Inkubation ist makroskopisch kein Wachstum der gepoolten mit Konidien, 
Sabouraud und Cur 1/DMSO beschickten Kavitäten (siehe Abb. 4: Reihe A, Spalte 10-12), 
die auf Dermatopyhtenagar ausgestrichen wurden, zu beobachten.  
 
Abbildung 26: Fehlendes Myzelwachstum des gepoolten mit Cur 1/DMSO behandelten Myzels, Tag 8 
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Nach 8 Tagen Inkubation ist makroskopisch kein Wachstum der gepoolten mit Myzel, 
Sabouraud und Cur 1/DMSO beschickten Kavitäten (siehe Abb. 4: Reihe A, Spalte 4-6), 
die auf Dermatopyhtenagar ausgestrichen wurden, zu beobachten.   
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4 Besprechung der Ergebnisse (Diskussion)  
4.1 Effekt alleiniger Belichtung auf das Wachstumsverhalten 
von T. rubrum 
Der Einfluss von Licht auf das Wachstum von Dermatophyten wurde bereits in einigen 
Studien untersucht (Cronin et al. 2014; Dai et al. 2008; Moorhead et al. 2016), da eine 
potentielle, alleinige Phototherapie eine kostengünstige und nebenwirkungsarme Alter-
native zur bisherigen antimykotischen Therapie darstellen würde. So konnte in einer in 
vitro Untersuchung (Cronin et al. 2014) eine signifikante Wachstumshemmung des Der-
matophyten T. rubrum nach einer Bestrahlung mit UV-Licht der Wellenlänge 280 nm 
und einer Lichtdosis von 3,1 J/cm2 beobachtet werden. Dieser Effekt war dosisabhängig. 
So kam es bei gleicher Wellenlänge, aber geringerer Lichtdosis zu einem Anwachsen der 
Dermatophyten innerhalb des Beobachtungszeitraumes von 7 Tagen, sodass hier von 
einem fungistatischen Effekt, der weitere Bestrahlungseinheiten erfordern würde, ge-
sprochen werden kann. Im Rahmen dieser Untersuchung wurde außerdem Licht des 
Wellenlängenbereichs bis 365 nm eingesetzt. Dabei konnte unter Einsatz von Licht im 
Bereich von 320-365 nm keine signifikante Wachstumshemmung beobachtet werden. 
Zudem wurde die Lichttransmission von Zehennägeln in vitro gemessen und hier konnte 
erst ab einer Wellenlänge von 317 nm eine Lichttransmission beobachtet werden. Eine 
weitere aktuelle in vitro Studie (Moorhead et al. 2016) untersuchte mögliche wachs-
tumshemmende Effekte durch die Belichtung mit blauviolettem Licht der Wellenlänge 
405 nm auf Trichophyton rubrum, Trichopyhton mentagrophytes und Aspergillus niger. 
In dieser Studie wurden sowohl Konidien von Trichophyton spp. auf Agarplatten als auch 
Hyphe von Trichophyton spp. in Suspensionen untersucht. Unter einer Lichtdosis von 
126 J/cm2 kam es bei den Konidien auf den Agarplatten auch nach einem Beobachtungs-
zeitraum von 10 Tagen zu einer deutlichen Reduktion der Koloniebildenden Einheiten 
(KBE) gegenüber der Kontrollgruppe ohne Bestrahlung und unter einer Lichtdosis von 
504 J/cm2 kam es sogar zum kompletten Wachstumsstop. Auch das Wachstum der Hy-
phen in der Suspension wurde unter den eingesetzten Lichtdosen von 360 J/cm2, 720 
J/cm2 und 1440 J/cm2 komplett gestoppt. Die Autoren vermuten als Ursache für die fun-
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gistatische bzw. fungizide Wirkung des blauen Lichtes, dass endogene Porphyrine inner-
halb der Pilzzellen die Photonen absorbieren. Dies wiederum würde dann die Phase 1 
und Phase 2 Reaktionen auslösen (siehe Kapitel 1.6 und 1.7), die schließlich zur Bildung 
reaktiver Sauerstoffverbindungen führen würden. Diese hochreaktiven Verbindungen 
stören die intrazelluläre Homöostase und führen schließlich zum Zelltod. Diese Ergeb-
nisse klingen zunächst sehr vielversprechend hinsichtlich einer möglichen Photothera-
pie von Dermatophytosen, allerdings konnte ein alleiniger Effekt durch die Bestrahlung 
mit sichtbarem Licht der Wellenlänge 420 nm auf das Dermatophytenwachstum in mei-
ner Arbeit nicht beobachtet werden. Allerdings wurde in meiner Untersuchung mit einer 
deutlich geringeren Lichtdosis von lediglich 20 J/cm2 im Vergleich zu Moorhead et al. 
gearbeitet. Da die in der Studie von Moorhead et al. beobachtete Phototoxizität dosis-
abhängig war und unter der Lichtdosis von 126 J/cm2 keine komplette Hemmung statt-
gefunden hatte, ist durchaus anzunehmen, dass eine deutliche Erhöhung meiner Licht-
dosen ebenfalls zur Hemmung des Dermatophytenwachstums führen würde. Dieser Ef-
fekt war in meiner Untersuchung jedoch nicht erwünscht, da der synergistische Effekt 
von Licht und Curcumin auf das Wachstum der Dermatophyten untersucht werden 
sollte und ein bereits alleiniger phototoxischer Effekt einen Konfundierungseffekt dieser 
Untersuchungsergebnisse zur Folge gehabt hätte. Anhand der hier zitierten Studien 
scheint eine alleinige Phototherapie zur Behandlung der Tinea oder Onychomykose 
durchaus eine mögliche Option darzustellen. Es ist davon auszugehen, dass eine kurz-
zeitige Anwendung von blauem Licht mit oder ohne Einsatz eines Photosensibilisators 
als sicher einzustufen ist. Allerdings sollten Lichtdosen über 60J/cm2 vermieden werden, 
da unter diesen Lichtdosen zytotoxische Effekte auf menschliche Keratinozyten und En-
dothelzellen beobachtet wurden (Liebmann et al. 2010). Zudem müssen weitere klini-
sche Studien erfolgen und insbesondere potentielle Langzeiteffekte wie verstärkte 
Hautalterung oder Induktion von Hautkrebs untersuchen. Um die hohen Lichtdosen 
bzw. die langen Belichtungszeiten zu reduzieren und somit für den Patienten angeneh-
mer und sicherer gestalten zu können, ist eine für den Patienten gut verträgliche Photo-
chemotherapie eine weitere Option. Curcumin als geeigneten Photochemosensibilisator 
näher zu untersuchen, ist hierbei eine wichtige Aufgabe weiterer Studien.  
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4.2 Effekt des Lösungsmittels Dimethylsulfoxid (DMSO) auf 
das Wachstumsverhalten von T. rubrum 
Dimethylsulfoxid (DMSO) ist ein häufig eingesetztes Lösungsmittel, das dazu dient, die 
Penetrationsfähigkeit verschiedener topisch wirkender Substanzen zu erhöhen und da-
mit deren Effekt zu verstärken (Capriotti und Capriotti 2012: 25). Um nun einen mögli-
chen von DMSO ausgehenden wachstumshemmenden Effekt auf Dermatophyten nicht 
fälschlicherweise auf Curcumin zurückzuführen, wurde in dieser Versuchsreihe auch der 
alleinige Einsatz von DMSO und dessen Einfluss auf das Wachstum von T. rubrum unter-
sucht. Randhawa (Akram Randhawa 2008: 125–128) konnte in einer in vitro Versuchs-
reihe eine signifikante Wachstumshemmung auf Arthrosporen von T. mentagrophytes 
und Zellen von C. albicans bei DMSO Konzentrationen von 10%, 7,5%, 5% und 2,5% ge-
löst in Aqua destillata beobachten. Hierbei handelte es sich um einen dosisabhängigen 
Effekt der Wachstumshemmung. Bei der niedrigsten eingesetzten DMSO Konzentration 
von 1,25% konnte keine signifikante Wachstumshemmung von T. mentagrophytes und 
C. albicans beobachtet werden. Diese Ergebnisse sind kompatibel mit den Ergebnissen 
meiner Versuchsreihe, in der DMSO in einer Konzentration von 1% gelöst in Phosphat-
puffer eingesetzt wurde und keinen signifikant wachstumshemmenden Effekt auf 
T. rubrum ausübte. Ebenfalls passen die Beobachtungen von Brasch et al. zu den hier 
erhobenen Ergebnissen, die den Einfluss von 2% DMSO/Aqua destillata auf das Wachs-
tum von 6 Dermatophytenarten, darunter auch T. rubrum, untersuchten. Hierbei konnte 
kein wachstumshemmender Effekt von DMSO, weder in bestrahltem noch in unbe-
strahltem Zustand, nachgewiesen werden (Brasch et al. 2017).  
4.3 Wasserlöslichkeit und Lichtempfindlichkeit der beiden 
unterschiedlichen Curcuminformulierungen 
Im Rahmen dieser Versuchsreihe wurden zwei unterschiedliche Curcuminformulierun-
gen eingesetzt, die hinsichtlich verschiedener Eigenschaften wie ihrer Wasserlöslichkeit, 
ihrer Lichtempflindlichkeit und ihrer wachstumshemmenden Wirkung auf den Derma-
tophyten T. rubrum untersucht wurden. Das Curcuminpulver (Sigma-Aldrich Chemie 
GmbH, Steinheim, Deutschland) wurde in dem von Brasch et al. erprobten Verfahren in 
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DMSO und Phosphatpuffer gelöst und auf 100°C erhitzt, um eine makroskopisch voll-
ständige Lösung des Curcumins zu erreichen. Demgegenüber wurde das micellierte Cur-
cumin (NovaSolCurcumin, AQUA NOVA AG, Darmstadt, Deutschland) nicht in DMSO, 
sondern ausschließlich in Phosphatpuffer gelöst und auch nicht auf 100°C erhitzt, son-
dern lediglich auf 56°C. Makroskopisch lagen beide Curcuminlösungen bei diesen Tem-
peraturen vollständig gelöst vor. Da die von mir hergestellten Curcuminlösungen nicht 
mikroskopisch kontrolliert wurden, ist allerdings nicht auszuschließen, dass geringe 
Mengen des Curcumins ungelöst verblieben sind. Makroskopisch waren beide Cur-
cuminlösungen homogen transparent, unterschieden sich jedoch geringfügig in ihrem 
Gelbfarbton. Nach der Bestrahlung konnte ein deutliches Abblassen der mit Curcumin 
befüllten Kavitäten beobachtet werden. Dieser Effekt spricht für eine photodynamische 
Aktivierung des Curcumins und war bei beiden Curcuminformen ähnlich ausgeprägt. Um 
eine unerwünschte Lichtexposition vor der Inokulation und damit einhergehendem po-
tentiellen Wirkverlust zu vermeiden, wurde während des Arbeitsprozesses und der La-
gerung streng auf Lichtschutz des Curcumins geachtet. Dieser wurde mit Hilfe von licht-
undurchlässiger Aluminiumfolie und lichtundurchlässigen Laborutensilien realisiert.  
 4.4 Effekte von unbelichtetem Curcumin auf das Wachstum 
von T. rubrum 
Bereits im Jahr 1995 untersuchten Apisariyakul et al. in einer in vitro Versuchsreihe die 
Wirkung von Curcumaöl und auch von Curcumin auf das Wachstum verschiedener Der-
matophyten, darunter auch T. rubrum, sowie auch auf Schimmel- und Hefepilze. Sie 
extrahierten sowohl das Curcumaöl als auch das reine Curcumin aus der Wurzel der Cur-
cuma longa (Zingiberaceae). Interessanterweise konnten sie für die Behandlung sowohl 
der Dermatophyten als auch der Schimmelpilze mit Curcumaöl eine deutliche Wachs-
tumshemmung feststellen, während das reine Curcumin keine Effekte auf das Wachs-
tum ausübte. Die getesteten Candida spp. zeigten weder ein Ansprechen auf die Be-
handlung mit Curcumaöl noch auf die Behandlung mit reinem Curcumin (Apisariyakul et 
al. 1995). Auch in einer späteren in vitro Studie, in der die Effekte verschiedener aus 
Curcuma longa gewonnener Komponenten auf ihre wachstumshemmende Wirkung auf 
verschiedene Dermatophytenstämme untersucht wurden, konnte für Curcumaöl eine 
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antimykotische Wirkung beobachtet werden (Wuthi-udomlert et al. 2000). In der Unter-
suchung von Brasch et al., in der Curcumin in DMSO gelöst in einer maximalen Endkon-
zentration von 2,7 mg/l (bezogen auf das Kammervolumen von 200 l der 96-Well 
Mikrotiterplatten) eingesetzt wurde, konnten heterogene Effekte auf das Dermatophy-
tenwachstum beobachtet werden. Während für T. interdigitale und M. gypseum eine 
signifikante Wachstumshemmung nach vier Tagen Beobachtungszeitraum festgestellt 
werden konnte, die allerdings der Wachstumshemmung von Fluconazol unterlegen war, 
zeigten die weiteren untersuchten Dermatophytenstämme, unter anderem T. rubrum, 
keine relevante Wachstumshemmung (Brasch et al. 2017). Diese Erkenntnisse entspre-
chen meinen Versuchsergebnissen, in denen kein wachstumshemmender Effekt auf die 
Dermatophyten durch Zugabe von Curcumin ohne anschließende Belichtung festgestellt 
werden konnte. Dies gilt sowohl für die Zugabe von in DMSO gelöstem Curcumin als 
auch für die Zugabe von micelliertem Curcumin.  
 
4.5 Effekte von photodynamisch aktiviertem Curcumin auf 
das Wachstum von T. rubrum 
Die bereits von Brasch et al. berichteten Ergebnisse (Brasch et al. 2017), dass die Cur-
cuminzubereitung in Form von Curcuminpulver gelöst in DMSO nach Photoaktivierung 
einen starken wachstumshemmenden Effekt auf Dermatophyten ausübte, konnten in 
meiner Untersuchung bestätigt werden. Die Methodik der Untersuchungen von Brasch 
et al. war nicht ganz identisch zu der von mir verwendeten Methodik. Unterschiede wa-
ren zum einen eine jeweils andere Lichtquelle; während Brasch et al. UV-Licht der Wel-
lenlänge 367 nm verwendeten, wurde in meiner Untersuchung blaues Licht der Wellen-
länge 420 nm verwendet, das dem Absorptionsmaximum von Curcumin noch näher ist 
(Priyadarsini 2014: 20095). Auch die eingesetzte Lichtdosis unterschied sich; Brasch et 
al. verwendeten 5 J/cm2, während in meiner Versuchsreihe mit 20 J/cm2 bestrahlt 
wurde. Die von mir verwendete deutlich höhere Lichtdosis des blauen Lichtes ist im Rah-
men einer photodynamischen Therapie beim Menschen, wie in Kapitel 1.6 „Optische 
Strahlung“ bereits dargestellt, als unbedenklich einzustufen. Ebenso gab es noch Unter-
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schiede in der Dosierung der Curcuminlösungen. Bei Brasch et al. wurden die eingesetz-
ten Curcumindosierungen von 5,4 mg/l bis 0,6 mg/l gelöst in 2% DMSO nach der Be-
strahlung noch um den Faktor 2 verdünnt durch die Zugabe von Sabouraudbouillon. In 
meiner Versuchsreihe wurden Curcumindosierungen in einer Endkonzentration von 
5mg/l bis 0,625 mg/l gelöst in 1% DMSO bereits zum Zeitpunkt der Bestrahlung einge-
setzt. Eine Verdünnung durch Zugabe weiterer Substanzen fand nicht statt. In der Un-
tersuchung von Brasch et al. konnte für die Dosierungen von 5,4 mg/l, 1,8 mg/l und 0,6 
mg/l eine signifikante Hemmung des Wachstums von T. rubrum nach einem Beobach-
tungszeitraum von 4 Tagen beobachtet werden. In meiner Untersuchung zeigte sich 
nach 5 Tagen eine deutliche Wachstumshemmung unter den Dosierungen von 5 mg/l 
und 2,5 mg/l. Nach 9 Tagen Beobachtung kam es unter der Dosierung von 2,5 mg/l zum 
Anwachsen von zwei der insgesamt fünf untersuchten T. rubrum Stämme. Man kann das 
verzögerte Anwachsen unter der Dosierung von 2,5 mg/l als eine lediglich fungistatische 
Wirkung des photodynamisch aktivierten Curcumins und das Ausbleiben das Dermato-
pyhenwachstums unter der Dosierung von 5 mg/l als einen fungiziden Effekt bezeich-
nen. Diese Beobachtung wird durch den von mir durchgeführten Anschlussversuch 
ebenfalls bestätigt. In dieser anschließenden makroskopischen Beobachtungsreihe des 
Dermatophytenwachstums konnte nach einigen Tagen ein erneutes Anwachsen der ge-
poolten, auf Dermatophytenagarplatten ausgestrichenen Inokula nach Behandlung mit 
2,5 mg/l Curcumin in DMSO beobachtet werden. Die ausgestrichenen, gepoolten In-
okula, die mit 5 mg/l Curcumin in DMSO behandelt und bestrahlt worden waren, zeigten 
hingegen keine Myzelbildung nach 8 Tagen Inkubation auf den Agarplatten. Die Ursache 
für das verzögerte Anwachsen der beiden T. rubrum Stämme könnte in einer erworbe-
nen Resistenz liegen, unter der es durch die von Curcumin verursachte ROS Akkumula-
tion zu einer Hochregulierung verschiedener Gene zu verbesserten Abwehrmechanis-
men gegenüber dem antimykotischen Wirkstoff kam (Martinez-Rossi et al. 2018).  
Den Ergebnissen, die für eine von photoaktiviertem mit DMSO gelösten Curcumin aus-
gehende starke Wachstumshemmung auf Dermatophyten sprechen, stehen allerdings 
die ausbleibende Wachstumsinhibition des photoaktivierten micellierten Curcumins ge-
genüber. In keiner der von mir eingesetzten Dosierungen konnte ein fungistatischer o-
der fungizider Effekt des micellierten Curcumins beobachtet werden. Dagegen konnte 
Curcumin in Nanopartikeln, beispielsweise wie von Baltazar et al. (Baltazar et al. 2015) 
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eingesetzt, in den Dosierungen von 10 mg/l und 1 mg/l und unter der Lichtdosis von 10 
J/cm2 das Wachstum von T. rubrum in einer in vitro Studie signifikant hemmen. Baltazar 
et al. testeten ebenfalls Curcumin in Pulverform gelöst in DMSO und konnten identische 
Effekte der beiden Curcuminformulierungen beobachten. Sie nahmen an, dass das ver-
änderte Verhältnis von Oberfläche zu Volumen zu Gunsten der Oberfläche die Interak-
tion des in Nanopartikel verkapselten Curcumins mit T. rubrum verstärken und so die 
apoptotische Wirkung erhöhen könne.  
Warum das von mir verwendete micellierte Curcumin keinerlei hemmenden Effekt auf 
das Wachstum von T. rubrum ausüben konnte, bleibt zu klären. Eine a priori Resistenz 
der verwendeten Dermatophyten gegenüber dem Wirkstoff Curcumin kann ausge-
schlossen werden, da sich die gleichen Dermatophyten für eine Behandlung mit Cur-
cumin in DMSO gelöst empfänglich zeigten und sich nach erfolgter Belichtung in ihrem 
Wachstum hemmen ließen. Eine weitere Erklärung für die fehlende antimykotische Wir-
kung des micellierten Curcumins wäre, dass die maximale Lichtabsorption der micellier-
ten Curcuminform in einem anderen Wellenlängenbereich stattfindet als in dem von mir 
verwendeten Licht, denn wie Liu et al. (Liu et al. 2016: 63016) feststellen konnten, hängt 
der Absorptionsbereich von Curcumin auch davon ab, in welchem Medium gelöst bzw. 
an welche Moleküle gebunden es vorliegt. So zeigten Liu et al., dass das Absorptionsma-
ximum für Curcumin gelöst in DMSO und in Form einer Mikroemulsion bei 430 nm liegt. 
Da in der von mir durchgeführten Versuchsreihe nach erfolgter Bestrahlung der Mikro-
titerplatten mit Licht der Wellenlänge 420 nm die Farbintensität sowohl des in DMSO 
gelösten Curcumins als auch des micellierten Curcumins deutlich reduziert war, ist von 
einer Photoaktivierung beider Curcuminformen auszugehen. Eine nicht stattgefundene 
Photoaktivierung des micellierten Curcumins als Erklärung für die fehlende antimykoti-
sche Wirkung ist daher nicht anzunehmen. Vielmehr ist es denkbar, dass die veränderte 
Galenik des Curcumins in Form einer Micellenstruktur die Interaktion des Curcumins mit 
der Zellwand der Dermatophyten so veränderte, dass das Curcumin nicht in die Pilzzelle 
eindringen und dort seine Wirkung entfalten oder schädigende Effekte an der Zellwand 
ausüben konnte.  
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4.6 Empfindlichkeit von Myzel und Konidien gegenüber den 
eingesetzten Curcuminformen 
In dieser Versuchsreihe wurde erstmals der wachstumshemmende Effekt einer Photo-
chemotherapie mit Curcumin sowohl auf die Konidien als auch auf Myzelfragmente von 
T. rubrum untersucht. Hierbei konnten keine Unterschiede hinsichtlich der Wachstums-
hemmung der Konidien bzw. des Myzels festgestellt werden. Frühere Studien unter-
suchten bisher nur die Effekte der Photochemotherapie mit Curcumin auf die Konidien 
der Dermatopyhten. Die Beobachtung, dass sich sowohl die Konidien als auch das Myzel 
gleich empfindlich zeigten, ist sehr relevant bezüglich einer möglichen Photochemothe-
rapie der Tinea, da Dermatophyten sich im Stratum corneum der Haut über die Bildung 
von Myzel ausbreiten (Brasch 2010: 781). Das Myzel stellt daher den Angriffspunkt für 
eine effektive antimykotische Therapie dar.  
4.7 Ausblick 
Curcumin zählt aktuell zu den intensiv untersuchten und diskutierten Substanzen in der 
medizinischen Forschung. In den letzten Jahren wurden zahlreiche Studien veröffent-
licht, die diverse Curcuminformulierungen einsetzten und die unterschiedlichen Auswir-
kungen auf verschiedene Organismen beobachteten. Darunter finden sich aber nur we-
nige Studien, die die Effekte von Curcumin auf Dermatophyten untersuchen. Die Effekte 
von photodynamisch aktiviertem Curcumin auf Dermatopyhten wurden von Baltazar 
und Brasch untersucht (Baltazar et al. 2015; Brasch et al. 2017). In diesen Studien konnte 
grundsätzlich eine Wachstumsinhibition der Dermatophyten festgestellt werden. Diese 
war u.a. abhängig von der Curcumindosis, der Galenik des eingesetzten Curcumins, der 
Wellenlänge der Lichtquelle, der Lichtdosis und der Pilzart. Um die Relevanz der einzel-
nen Faktoren besser zu verstehen und um Möglichkeiten einer therapeutischen Anwen-
dung auszuloten, müssen die Einflüsse der verschiedenen Parameter untersucht wer-
den. Besonders die Verkapselung von Curcumin in Nanopartikel scheint eine vielverspre-
chende Möglichkeit darzustellen, um die schlechte Wasserlöslichkeit von Curcumin zu 
verbessern und so die Bioverfügbarkeit und die Penetration der Hautbarriere zu erhö-
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hen. Interessante Erkenntnisse konnten Krausz et al. (Krausz et al. 2015) in ihren Unter-
suchungen gewinnen, in denen sie Curcumin in Nanopartikeln verkapselt auf seine anti-
biotische Wirkung und auch seine Wirkung in vivo nach topischer Applikation untersuch-
ten. Von Krausz et al. wurde in vitro eine Wachstumshemmung auf MRSA und Pseu-
domonas aeruguinosa durch Curcumin in Nanopartikeln beobachtet. Zudem konnten sie 
anhand von Transmissionselektronenmikroskop-Aufnahmen beobachten, wie die Cur-
cuminnanopartikel auf MRSA Zellen wirkten. Sechs Stunden nach Inkubation von MRSA 
mit Curcuminnanopartikeln kam es an der Zellwand, die Kontakt zu den Nanopartikeln 
hatte, zu einem Ödem, das zur Deformation der ganzen Zelle führte. 24 Stunden nach 
erfolgter Inkubation, kam es schließlich zur Zelllyse und zum Austreten des Zellinhaltes. 
Diese Aufnahmen legen nahe, dass die Curcuminnanopartikel durch Interaktion mit der 
bakteriellen Zelle die Zellwand schädigen und so schließlich zum Zelltod führen. Deswei-
teren stellten sie in einer in vivo Untersuchung am Mausmodell fest, dass Curcumin in 
Nanopartikeln zu einer signifikanten Verbesserung der Wundheilung verglichen mit rei-
nem Curcumin führte. Sie postulierten, dass die curcuminhaltigen Nanopartikel die 
Hautbarriere besser durchdringen können. Diese neuen Ergebnisse stellen die Formulie-
rung von Curcumin verkapselt in Nanopartikel als ein potentielles topisches Therapeuti-
kum in Aussicht. 
Weitere Aspekte, die es zu untersuchen gilt, sind die Effekte von photodynamisch akti-
viertem Curcumin in unterschiedlicher Galenik auf menschliche Haut. Und schließlich 
muss bei guter in vitro und ex vivo Wirksamkeit die Verträglichkeit einer photodynami-
schen Therapie mit Curcumin in klinischen Studien untersucht werden.  
Zusammenfassend lässt sich festhalten, dass Curcumin ein potentielles antimykotisches 
Therapeutikum darstellt, da sich T. rubrum als häufigster Erreger von Dermatophytosen, 
dafür generell empfänglich zeigt. Im Gegensatz zu den gängigen Antimykotika sind na-
hezu keine unerwünschten Symptome unter Curcumingabe beim Menschen beobachtet 
worden. Die größte Hürde der geringen Bioverfügbarkeit nach oraler und dermaler Ap-
plikation, kann entweder durch die Adjuvantiengabe (z.B. Piperin oder Fette) oder durch 
den Einbau des Curcumins in beispielsweise Nanopartikel oder durch das Lösen von Cur-
cumin in Dimethylsulfoxid (DMSO) überwunden werden. Unter Dimethylsulfoxid konn-
ten bereits hemmende Effekte auf das Dermatopyhtenwachstum beobachtet werden. 
Dieser wachstumsinhibierende Effekt von DMSO könnte im Sinne eines Synergismus mit 
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Curcumin sinnvoll in einem Kombinationspräparat genutzt werden, allerdings werden 
dafür relativ hohe DMSO-Konzentrationen benötigt, die mit Nebenwirkungen einherge-
hen können. Bei superfiziellen Dermatophyteninfektionen  ist eine Photochemotherapie 
mit Curcumin als Photosensibilisator eine vielversprechende Option. Belichtung kann 
den Effekt von Curcumin entscheidend verstärken und somit eine mögliche Therapie 
effizienter gestalten. Unter der Verwendung von sichtbarem blauem Licht kann einer-
seits die maximale Photoaktivierung von Curcumin stattfinden, andererseits sind im Ge-
gensatz zur UV-Therapie keine DNS-Schäden zu erwarten. Um die Compliance der Pati-
enten im Rahmen einer möglichen Photochemotherapie zu erhöhen, sollte hierbei mit 
möglichst hohen, aber noch gut verträglichen Lichtdosen gearbeitet werden, die zu ei-
ner Verkürzung der Bestrahlungszeit führen könnten. 
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5 Zusammenfassung 
Dermatophyten verursachen als Erreger der Dermatophytosen Infektionen der Epider-
mis, Haare oder Nägel. Seit den 1950er Jahren ist T. rubrum der häufigste Erreger der 
Dermatophytosen in Deutschland sowie in Nordeuropa. Eine effektive Therapie stellt 
sich besonders bei der Onychomykose als langwierig dar und Therapieabbrüche seitens 
der Patienten sind nicht selten. Zudem können die bekannten Antimykotika zu uner-
wünschten Arzneimittelwirkungen oder durch Hemmung der CYP-P450-Enzyme zu 
Wechselwirkungen mit anderen Medikamenten führen und es sind Resistenzen möglich. 
Vor diesem Hintergrund geraten immer neue Substanzen in den Fokus der medizini-
schen Forschung, so auch Curcumin. Dieses ist ein farbgebender Bestandteil des Rhi-
zoms der Pflanze Curcuma longa. Curcuma bzw. Curcumin wurde von der FDA (Federal 
Drug Administration) als generell sicher eingestuft und ist bereits in diversen klinischen 
Studien systemisch und topisch appliziert worden. Nachdem in vorherigen Studien die 
wachstumsinhibierende Wirkung von photoaktiviertem Curcumin auf T. rubrum beo-
bachtet wurde, sollte in dieser Arbeit erstmalig der Einfluss von photoaktiviertem micel-
liertem Curcumin auf T. rubrum untersucht werden.  
Dazu wurden sowohl Konidien als auch Myzelfragmente von 5 T. rubrum Stämmen ge-
wonnen. Diese wurden entweder mit in DMSO gelöstem Curcumin oder mit micellier-
tem in Puffer gelöstem Curcumin versetzt und nach einer Dunkelinkubationszeit von 20 
min. mit einer Dosis von 20 J/cm2 und einer Wellenlänge von 420 nm bestrahlt. Anschlie-
ßend erfolgte eine lichtgeschützte Inkubation bei Raumtemperatur und in Sabouraud-
Boullion. Kontrollreihen wurden mit reiner Sabouraud-Boullion, dem Lösungsmittel 
DMSO und dem Antimykotikum Fluconazol durchgeführt. Als Negativkontrolle dienten 
identisch behandelte Konidien und Myzelfragmente, die nicht belichtet worden waren. 
Das Wachstum der Dermatophyten wurde über einen Beobachtungszeitraum von 216 
Stunden bzw. 9 Tagen anhand regelmäßiger photometrischer Extinktionsmessungen 
und mikroskopischer Kontrollen erfasst.  
Hierbei zeigte sich nach 120 Stunden bzw. 5 Tagen unter der Dosierung von 5 mg/l und 
2,5 mg/l Curcumin in DMSO eine mit Fluconazol vergleichbare Wachstumshemmung. 
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Dagegen konnte eine Wachstumsinhibition der Dermatophyten unter den gleichen Kon-
zentrationen der micellierten Curcuminpräparationen nicht beobachtet werden. Ebenso 
kam es bei den Negativkontrollen nicht zu einer Wachstumsinhibition. Nach 216 Stun-
den bzw. 9 Tagen kam es unter der Curcuminkonzentration von 2,5 mg/l zu einem An-
wachsen von 2 der 5 Stämme, während unter 5 mg/l Curcuminkonzentration weiterhin 
kein Dermatophytenwachstum beobachtet werden konnte. Die Konidien und das Myzel 
zeigten sich ähnlich empfänglich für die eingesetzten Substanzen.  
Durch die Versuche konnten die bereits beschriebenen wachstumsinhibierenden Ef-
fekte von photoaktiviertem Curcumin bestätigt und erstmalig auch an Myzel von 
T. rubrum gezeigt werden. Die Ergebnisse zeigen, dass belichtetes Curcumin in vitro eine 
effektive wachstumsinhibierende Wirkung auf den Dermatophyt hat. Dabei ist offenbar 
die Galenik des Curcumins relevant, da micelliertes Curcumin keine antimykotischen Ef-
fekte zeigte. Die Erkenntnis, dass Myzel sich genauso empfänglich für die wachstumsin-
hibierende Wirkung des Curcumins zeigte wie die Konidien, stellt eine wichtige Grund-
lage für weitere in vivo Studien dar, da die Dermatophyten sich im Stratum corneum der 
Haut über die Aussprossung von Myzel ausbreiten und dieses somit als Angriffspunkt 





A  Tabellen 
unbestrahlt Tag 0 Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Tag 9 















Cur 4/DMSO 0,047 0,001 0,053 0,005 0,124 0,048 0,238 0,054 0,333 0,044 0,391 0,040 0,507 0,046 
Cur 3/DMSO 0,049 0,002 0,053 0,004 0,108 0,032 0,229 0,048 0,327 0,041 0,385 0,041 0,497 0,046 
Cur 2/DMSO 0,048 0,002 0,050 0,003 0,090 0,030 0,203 0,058 0,312 0,047 0,376 0,043 0,489 0,050 
Cur 1/DMSO 0,054 0,003 0,055 0,003 0,073 0,014 0,162 0,062 0,268 0,071 0,348 0,056 0,507 0,057 
Cur 4/micelliert 0,045 0,001 0,051 0,004 0,122 0,045 0,242 0,055 0,341 0,037 0,396 0,034 0,515 0,043 
Cur 3/micelliert 0,046 0,002 0,052 0,004 0,125 0,045 0,254 0,055 0,359 0,041 0,415 0,043 0,535 0,051 
Cur 2/micelliert 0,045 0,002 0,050 0,004 0,114 0,044 0,247 0,060 0,358 0,048 0,417 0,053 0,536 0,062 
Cur 1/micelliert 0,047 0,003 0,053 0,005 0,115 0,048 0,246 0,070 0,357 0,056 0,416 0,050 0,525 0,050 
Fluconazol 0,046 0,002 0,049 0,003 0,050 0,004 0,051 0,004 0,052 0,004 0,053 0,005 0,055 0,005 
DMSO 0,046 0,002 0,054 0,004 0,144 0,040 0,280 0,039 0,371 0,039 0,424 0,041 0,526 0,047 
Pufferlösung 0,042 0,002 0,041 0,002 0,041 0,002 0,041 0,002 0,042 0,002 0,042 0,002 0,044 0,003 
Sabouraud 0,044 0,002 0,052 0,005 0,139 0,044 0,275 0,043 0,368 0,031 0,419 0,034 0,529 0,040 
Tabelle 1: Extinktionswerte von T. rubrum, unbestrahlter Versuchsuchsansatz. Angegeben sind die arith-
metischen Mittelwerte und Standardabweichungen (SD) aus den Extinktionswerten der Inokula Myzel 
und Konidien der 5 T. rubrum Stämme jeweils im dreifachen Versuchsansatz (n=30). 
 
 
bestrahlt Tag 0 Tag 1 Tag 2 Tag 3 Tag 4 Tag 5 Tag 9 















Cur 4/DMSO 0,046 0,002 0,051 0,004 0,101 0,035 0,226 0,058 0,327 0,046 0,387 0,040 0,505 0,040 
Cur 3/DMSO 0,049 0,003 0,050 0,003 0,058 0,012 0,115 0,064 0,226 0,084 0,316 0,063 0,476 0,046 
Cur 2/DMSO 0,047 0,002 0,047 0,002 0,047 0,002 0,047 0,002 0,047 0,003 0,048 0,004 0,145 0,149 
Cur 1/DMSO 0,053 0,004 0,053 0,004 0,052 0,004 0,053 0,004 0,052 0,004 0,053 0,004 0,054 0,004 
Cur 4/micelliert 0,045 0,002 0,050 0,004 0,117 0,042 0,244 0,064 0,349 0,043 0,406 0,036 0,527 0,039 
Cur 3/micelliert 0,046 0,002 0,051 0,004 0,113 0,044 0,244 0,068 0,353 0,051 0,413 0,045 0,540 0,041 
Cur 2/micelliert 0,044 0,001 0,048 0,003 0,094 0,030 0,221 0,058 0,340 0,039 0,403 0,040 0,533 0,042 
Cur 1/micelliert 0,047 0,002 0,051 0,004 0,103 0,039 0,228 0,074 0,344 0,051 0,412 0,036 0,530 0,029 
Fluconazol 0,046 0,002 0,050 0,003 0,050 0,003 0,051 0,004 0,052 0,004 0,053 0,004 0,055 0,005 
DMSO 0,046 0,002 0,055 0,005 0,144 0,047 0,277 0,055 0,376 0,044 0,430 0,040 0,533 0,047 
Pufferlösung 0,042 0,002 0,041 0,002 0,042 0,002 0,042 0,002 0,043 0,003 0,043 0,004 0,044 0,005 
Sabouraud 0,044 0,002 0,053 0,007 0,140 0,053 0,269 0,063 0,363 0,046 0,415 0,044 0,525 0,044 
Tabelle 2: Extinktionswerte von T. rubrum, bestrahlter Versuchsuchsansatz. Angegeben sind die arith-
metischen Mittelwerte und Standardabweichungen (SD) aus den Extinktionswerten der Inokula Myzel 
und Konidien der 5 T. rubrum Stämme jeweils im dreifachen Versuchsansatz (n=30).  
 
 
bestrahlt; Tag 9 
Stamm 472 Stamm 423 Stamm 503 Stamm 515 Stamm 521 
Cur 2/DMSO 
Mittelwert Extinktion 0,283 0,049 0,115 0,224 0,053 
SD 0,078 0,004 0,168 0,203 0,008 
Min. 0,145 0,045 0,044 0,049 0,045 
Max. 0,369 0,055 0,457 0,515 0,068 
n = 6 6 6 6 6 
Tabelle 3: Extinktionswerte von T. rubrum, Tag 9, Behandlung mit Cur 2/DMSO, bestrahlter Versuchsan-
satz. Angegeben sind arithmetische Mittelwerte, die Standardabweichung (SD) sowie das Minimum 







bestrahlt; Tag 9 
Stamm 472 Stamm 423 Stamm 503 Stamm 515 Stamm 521 
Cur 1/DMSO 
Mittelwert Extinktion 0,054 0,054 0,050 0,056 0,056 
SD 0,004 0,005 0,002 0,004 0,005 
Min. 0,049 0,048 0,048 0,053 0,051 
Max. 0,059 0,060 0,053 0,063 0,064 
n = 6 6 6 6 6 
 
Tabelle 4: Extinktionswerte von T. rubrum, Tag 9, Behandlung mit Cur 1/DMSO, bestrahlter Versuchsan-
satz. Angegeben sind arithmetische Mittelwerte, die Standardabweichung (SD) sowie das Minimum 
(Min.) und das Maximum (Max.) der Extinktionen nach Inokulation mit Myzelfragmenten und Konidien, 
jeweils mit dreifachem Versuchsansatz (n=6). 
 
 
bestrahlt; Tag 9 
Stamm 472 Stamm 423 Stamm 503 Stamm 515 Stamm 521 
Fluconazol 
Mittelwert Extinktion 0,052 0,054 0,054 0,054 0,061 
SD 0,004 0,004 0,003 0,005 0,004 
Min. 0,044 0,045 0,051 0,048 0,056 
Max. 0,056 0,057 0,058 0,060 0,068 
n = 6 6 6 6 6 
Tabelle 5: Extinktionswerte von T. rubrum, Tag 9, Behandlung mit Fluconazol, bestrahlter Versuchsan-
satz. Angegeben sind arithmetische Mittelwerte, die Standardabweichung (SD) sowie das Minimum 








absoluter Effekt der Bestrahlung 
relativ zum absoluten Effekt ohne 
Bestrahlung 
SD Varianz n 
Myzel 
DMSO 
0,625 mg/l 1,015 0,091 0,008 15 
1,250 mg/l 0,977 0,117 0,014 15 
2,500 mg/l 0,314 0,403 0,162 15 
5,000 mg/l 0,004 0,007 0,000 15 
micelliert 
0,625 mg/l 1,034 0,063 0,004 15 
1,250 mg/l 1,044 0,055 0,003 15 
2,500 mg/l 1,042 0,101 0,010 15 
5,000 mg/l 1,007 0,074 0,006 15 
Konidien 
DMSO 
0,625 mg/l 0,987 0,081 0,007 15 
1,250 mg/l 0,944 0,114 0,013 15 
2,500 mg/l 0,156 0,282 0,079 15 
5,000 mg/l 0,002 0,002 0,000 15 
micelliert 
0,625 mg/l 1,023 0,073 0,005 15 
1,250 mg/l 0,989 0,070 0,005 15 
2,500 mg/l 0,969 0,087 0,008 15 
5,000 mg/l 1,028 0,098 0,010 15 
Tabelle 6: Errechneter Effekt der Behandlung von T. rubrum. 
Absoluter Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung für die Behandlung mit 








absoluter Effekt der Bestrahlung 
relativ zum absoluten Effekt 
ohne Bestrahlung 
SD Varianz n 
472 
DMSO 
0,625 mg/l 1,085 0,060 0,004 6 
1,250 mg/l 0,994 0,092 0,008 6 
2,500 mg/l 0,617 0,190 0,036 6 
5,000 mg/l 0,003 0,004 0,000 6 
micelliert 
0,625 mg/l 1,054 0,066 0,004 6 
1,250 mg/l 1,076 0,053 0,003 6 
2,500 mg/l 1,119 0,090 0,008 6 
5,000 mg/l 1,119 0,093 0,009 6 
423 
DMSO 
0,625 mg/l 0,949 0,096 0,009 6 
1,250 mg/l 0,980 0,083 0,007 6 
2,500 mg/l 0,000 0,006 0,000 6 
5,000 mg/l 0,001 0,006 0,000 6 
micelliert 
0,625 mg/l 0,998 0,049 0,002 6 
1,250 mg/l 1,015 0,047 0,002 6 
2,500 mg/l 0,945 0,073 0,005 6 
5,000 mg/l 0,949 0,056 0,003 6 
503 
DMSO 
0,625 mg/l 1,004 0,056 0,003 6 
1,250 mg/l 0,887 0,109 0,012 6 
2,500 mg/l 0,145 0,350 0,122 6 
5,000 mg/l 0,002 0,003 0,000 6 
micelliert 
0,625 mg/l 0,995 0,059 0,003 6 
1,250 mg/l 0,976 0,056 0,003 6 
2,500 mg/l 1,034 0,052 0,003 6 
5,000 mg/l 1,024 0,079 0,006 6 
515 
DMSO 
0,625 mg/l 1,032 0,057 0,003 6 
1,250 mg/l 1,072 0,099 0,010 6 
2,500 mg/l 0,402 0,459 0,210 6 
5,000 mg/l 0,006 0,007 0,000 6 
micelliert 
0,625 mg/l 1,070 0,077 0,006 6 
1,250 mg/l 1,049 0,054 0,003 6 
2,500 mg/l 0,991 0,079 0,006 6 
5,000 mg/l 0,974 0,055 0,003 6 
521 
DMSO 
0,625 mg/l 0,934 0,074 0,005 6 
1,250 mg/l 0,870 0,078 0,006 6 
2,500 mg/l 0,011 0,016 0,000 6 
5,000 mg/l 0,001 0,003 0,000 6 
micelliert 
0,625 mg/l 1,024 0,071 0,005 6 
1,250 mg/l 0,966 0,072 0,005 6 
2,500 mg/l 0,939 0,097 0,009 6 
5,000 mg/l 1,021 0,046 0,002 6 
Tabelle 7: Errechneter Effekt der Behandlung von T. rubrum. 
Absoluter Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung für die Behandlung mit 









absoluter Effekt der Bestrahlung re-
lativ zum absoluten Effekt ohne Be-
strahlung 
SD Varianz n 
DMSO 
0,625 mg/l 1,001 0,086 0,007 30 
1,250 mg/l 0,961 0,115 0,013 30 
2,500 mg/l 0,235 0,351 0,123 30 
5,000 mg/l 0,003 0,005 0,000 30 
micelliert 
0,625 mg/l 1,028 0,068 0,005 30 
1,250 mg/l 1,016 0,068 0,005 30 
2,500 mg/l 1,006 0,100 0,010 30 
5,000 mg/l 1,018 0,086 0,007 30 
Tabelle 8: Errechneter Bestrahlungseffekt auf T. rubrum. 
Absoluter Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung für die Behandlung mit 





B  Kodierung 
    Beschreibung 
Bestrahlung: Variable:    
a_ unbestrahlt a/b = 0 0 Joule 
b_ bestrahlt a/b = 1 20 Joule 
Stamm:  Variable:    
α1 472 i = 1  
α2 423 i = 2  
α3 503 i = 3  
α4 515 i = 4  
α5 521 i = 5  
Inokulum: Variable:    
β1 Myzel j = 1  
β2 Konidien j = 2  
Zusatz:  Variable:    
γ0 <leer> k = 0 Trägerplatte LEER 
γ1 CUR_DMSO k = 1 Curcumin mit DMSO 
γ2 CUR k = 2 Curcumin micelliert 
γ3 Fluc k = 3 Fluconazol 
γ4 DMSO k = 4 DMSO 
γ5 Puffer k = 5 Pufferlösung 
γ6 Sab k = 6 Sabouraud 
Curcumin-Konzentration: Variable:    
δ0(k) 0,000 mg/l l = 0 Kein Curcumin -> Fluc, DMSO, Puffer, Sab, Leer 
δ1(k) 0,625 mg/l l = 1 Cur 4 
δ2(k) 1,250 mg/l l = 2 Cur 3 
δ3(k) 2,500 mg/l l = 3 Cur 2 
δ4(k) 5,000 mg/l l = 4 Cur 1 
Probe:  Variable:    
Ansatz 1  w = 1  
Ansatz 2  w = 2  
Ansatz 3  w = 3  
Messung an Tag: Variable:    
Tag 0  d = 0  
Tag 1  d = 1  
Tag 2  d = 2  
Tag 3  d = 3  
Tag 4  d = 4  
Tag 5  d = 5  
Tag 9  d = 9  
      
Der absolute Effekt der Bestrahlung relativ zum absoluten Effekt ohne Bestrahlung: 
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